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VIll. Kozlemények

A Nemzeti Er6forras Minisztérium szakmai iranyelve
a zsiranyagcsere-zavarokrol (dyslipidaemiakrol)

Készitette: a Belgyogydszati Szakmai Kollégium
2003. 6ta a Magyar Atherosclerosis Tarsasag kezdeményezésére orvosi tudomanyos térsasagok a kardiovaszkuldris betegségek
megel6zésére kétévente konszenzus konferencidt tartanak. A legutébbi 2009. november 6-ai IV. Magyar Kardiovaszkularis

Konszenzus Konferencidn résztvevd 15 tarsasdg kozremiikodésével a lipidek vonatkozasban is torténtek valtozésok, melyek
alapjan ajanlas aktualizélasa tortént.

I. Alapveté megfontoldsok

1. A tevékenység alkalmazasi / érvényességi teriilete

A tevékenység alkalmazasi terlilete a megel6z6 és gyogyité orvostudomany jelentds része, mivel a dyslipidaemia az
atherosclerosis felgyorsitasa utjan nagymértékben néveli a magyar haldlozasi statisztikat vezeté cardio- és cerebrovascularis
betegségek, valamint a periférids artérias érbetegségek kialakulasanak kockazatat, egyuttal sulyosbitja a korlefolyast, azaz
nyilvanvalé veszélye az érszovédmények, a célszervkarosodasok (ISZB, szivinfarktus, ischaemias stroke, a végtagok
megtarthatdsagat veszélyezteté periférids érszlikilet) kialakuldsa. Mindez nagymértékben rontja az életkilatasokat, az
életmindséget és igen nagy anyagi terhet r6 mind az egyénre, mind az egészségligyre.

2. Azirdnyelv bevezetésének alapfeltétele

Az irdnyelv bevezetésének alapfeltétele a kiilonb6zé szakmai kollégiumok — esetlinkben a Belgyogyaszati Szakmai Kollégium —
allasfoglalasa, és az Egészségugyi Minisztérium (Nemzeti Eréforras Minisztérium) dontése alapjan az alapellatasi és a szakellatasi
tevékenység szabalyozasa.

3. Definicio

Az irdnyelv a zsiranyagcsere olyan primer vagy szekunder formait targyalja, amelyek az atherosclerosis folyamatanak
felgyorsitasa révén nagymértékben novelik a cardio- és cerebrovascularis betegségek, valamint a periférias artérias érbetegségek
kialakulasanak kockazatat.

4. Panaszok / Tiinetek / Altalanos jellemzék

Tobbnyire tlnetmentes, a fizikdlis vizsgélat soran kisebb, szemmel lathato eltérések lehetnek (lasd részletesen a Fizikalis
vizsgélatoknal), gyakran véletleniil, vagy szlirévizsgalat soran végzett vérvétel soran, vagy mar a célszervkarosoddsok kialakulasa
esetén ismerhetd fel a dyslipidaemia.

5. A betegség leirdsa
a) Erintett szervrendszer(ek):
Artérids érrendszer (koszoruerek, agyi artériak, mesenteridlis artériak, végtagi artériak), pancreas, maj, lép, vékonybél, bér,
kotészovet, inak.
b) Genetikai hattér
1. Primer hypercholesterinaemia:
—  familiaris hypercholesterinaemia (homozigoéta, illetve heterozigéta formaja)
—  poligénes hypercholesterinaemia (pl. apoE-polimorfizmus)
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—  familiris hyper-alfalipoproteinaemia
—  familiaris defektiv apoB-100 syndroma
—  koleszterin-észter raktarozasi betegség
2. Primer hypertriglyceridaemia:
—  familiaris lipoprotein lipaz hiany
—  familiaris lipoprotein lipaz inhibitor hiany
—  familiaris apoC-Il hiany
—  familiaris hepatikus lipaz hidny
—  familiaris hypertriglyceridaemia IV. és V. tipusa
—  familiaris hypertriglyceridaemia chylomicronaemidval
3. Primer kevert hyperlipidaemia:
—  familiaris dysbetalipoproteinaemia
—  familiaris kombinalt (kevert tipusu) hyperlipidaemia
—  familiaris LCAT-hiany
halszem betegség
¢) Incidencia / Prevalencia / Morbiditds / Mortalitds Magyarorszagon
A sziv-, érrendszeri betegségek hazdnkban a vezetd haldlokot adjak. Ezek kialakuldsaban jelentés szerepe van a
lipidabnormalitasnak. A korabbi tanulmanyok igazoltdk azt, hogy a koleszterin szintjének csokkentése mind a primer, mind a
szekunder prevencié sordn képes az 6sszhaldlozéast és a cardiovascularis haldlozast is cs6kkenteni. Mas tanulmanyok arra
hivtak fel a figyelmet, hogy a koleszterinen kivil mas lipidfrakcidknak is szerepiik van az érelmeszesedés kialakuldsaban.
A Helsinki Heart Study az elsék kodzott hivta fel a figyelmet arra, hogy a HDL emelkedése jelentés mértékben hozzajarult a
betegek cardiovascularis eseményeinek csdkkenéséhez. Késébb a VAHIT tanulmdanyban definitiv érbetegekben is igazoltdk a
HDL emelés cardiovascularis eseményekre gyakorolt kedvezd hatdsat. Az el6z6 tanulmanyokban a HDL gydgyszeres
emelésén kivil a triglicerid szint csokkenés is hozzajarult a kardiovaszkuldris események csokkenéséhez. Hokanson és Austin
17 nagy tanulmany metaanalizisét elvégezve azt mutatta ki, hogy a triglicerid szintjének csékkentése mind néknél, mind
férfiakndl jelentés cardiovascularis rizikdcsokkenést eredményez. Ezen kivil a magas triglicerid szint (>10 mmol/l)
nagymértékben hozzdjarulhat az életet révid tavon is veszélyeztetd akut pancreatitis kialakulasahoz.
A dyslipidaemidk leggyakoribb, legjelentésebb képviseléje a hypercholesterinaemia. Tébbek kdzétt 9000 emberen végzett
felmérés szerint a hazai felnétt lakossag 66%-anak a normalis felsé hatarnak tekintett 5,2 mmol/l fol6tt van a koleszterin
szintje, Ugy, hogy ezen belil 25%-nak 6,5, 7-8%-nak 7,8 mmol/l fol6tti értéket mértek. A magyarorszagi atlagos koleszterin
szint 5,7 mmol/l. A triglicerid szint a lakossag 18%-aban volt emelkedett a 2,3 mmol/l-es hatérérték felett. Ujabban azonban
1,7 mmol/l a hatarérték, igy a hypertriglyceridaemia arédnya a fenti kétszeresének, mintegy 40%-nak tekintheté.
A feln6tt magyar lakossagnak mintegy 40%-a tulstlyos és kb. 20%-a az elhizott (BMI>30 kg/m?), s6t Halmy Ujabb adatai
szerint 43,2% a tulsuly és 25% az elhizés ardnya, mig a nagy kockazatot jelenté haskorfogat (>102 cm) aranya a férfiak
korében 24%-os volt.
A fentiek alapjan mintegy 5 millié hypercholesterinaemias és legaldbb 2 millié — orvosi értelemben is — elhizott személlyel
szamolhatunk hazankban (a két betegség kozt erés atfedés van).
Az irodalmi adatok alapjan a primer hyperlipoproteinaemidk kozil a familidris hypercholesterinaemia homozigéta
formajanak gyakorisaga 1:1.000.000, a heterozigdta forma gyakorisaga 1:500, a defektiv apoB syndroma gyakorisaga 1:600, a
familiaris kombinalt hyperlipidaemia gyakorisaga 1:100, mig a familiris hypertriglyceridaemia el6fordulasi arany kb. 1:300.
Hazankban a haldlozasi statisztikat a sziv-érrendszeri betegségek vezetik, de az agyi érbetegségek is nagy aranyban felel6sek
a morbiditasért és mortalitasért, nagymértékben rontjak az életminéséget, valamint hatalmas terhet rénak az egészségligyi
elldtasra. A fenti érsz6védmények kialakuldsaban a hypertonia és a 2-es tipusu diabetes mellitus mellett donté szerepe van a
kezeletlen, vagy a nem hatékonyan kezelt dyslipidaemidnak. Pozitiv eredmény, hogy hozzivetblegesen egy évtizede a
kardiovaszkularis mortalitds novekedése megallt, s6t az akut myocardialis infarctusok okozta haldlozas szémottevéen
csokkent.
Jelenleg kb. 600 ezer személy kap lipidcsokkenté kezelést hazankban, 2/3 részben statinokat, jéllehet az irdnyelvek szerint
legalabb 2 millié egyén szorulna lipidcsokkenté kezelésre.
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d) Jellemzé életkor
A familidris hypercholesterinaemia homozigéta formdja jellegzetesen mar a 20. életév el6tt szivinfarktussal jarhat, a
heterozigdta formdban a szivinfarktus — kezelés nélkil — 30-50 éves életkorban jelentkezik. A szekunder kérformak éltalaban
a 45-65 éves életkorban vezetnek célszervkarosodashoz (ennek hatterében a 2-es tipusu diabetes mellitusnak, a
hypertonidnak és az életkor elérehaladtaval névekvé gyakorisagu visceralis elhizasnak is jelentds szerepe van).

e) Jellemz6 nem
A primer hyperlipoproteinaemidkat illetéen nincsenek szamottevé nemi kilonbségek, azonban férfiakban éltaldban 10-15
évvel korabban alakulnak ki a dyslipidaemia szovédményeként az atherosclerosis eredetti érbetegségek. A menopausaban a
nék addigi elénye a férfiakkal szemben elvész.

6. Kivalté tényezdk

Alapvet6 a primer és szekunder hyperlipoproteinaemiak elkiilonitése. A masodlagos hyperlipoproteinaemiak felismerésében a
gyogyszerszedési, alkoholfogyasztasi egyéni anamnézis, valamint az aldbbiakban részletezett tarsbetegségek igazoldsa nyujthat
segitséget. A primer hyperlipoproteinaemiak kérisméjében a csalddi anamnézis fontos (korai szivinfarktus gyakori el6forduldsa
egyenes agi rokonok kozétt, 6roklott pancreatitisek csaladi halmozddasa stb.). Genetikai vizsgalatok igazolhatjék a hattérben allé
konkrét genetikai eltérést.

7. Kockazati tényezdk
Rizikd becslése:
Magyar Konszenzus Konferencidk ajanlasai alapjan a kovetkez6 rizik6faktorok ismerete sziikséges:
—  életkor (>45 év férfi, menopausaban levé nd)
—  egyéni anamnézis cardiovascularis betegségre
— dohdnyzés
—  vérnyomads
—  koleszterin, LDL koleszterin, triglicerid szint
— diabetes mellitus
—  csaladi anamnézis korai cardiovascularis betegségre (férfi <55 év, n6 <65 év)
— 1,illetve 1,3 mmol/l alatti HDL szint (férfiakban, illetve nékben)
—  abdomindlis (viscerdlis) obesitas (haskorfogat: férfiaknal >94 cm, néknél >80 cm, illetve nagy kockazatban 102, illetve
88 cm/ illetve BMI
—  akockazatbesorolast egyéb — rezidudlis - rizikéfaktorok is befolyasolhatjak

Il. Diagndzis

1. Anamnézis

—  Periférids érbetegségre, vagy cerebrovaszkuldris korképre, angina pectorisra vagy szivinfarktusra utalé panasz van-e?

— Ismert-e hypertonia, diabetes mellitus, megtaldlhaték-e az IDF 2005. évi diagnosztikai kritériumainak megfelel
metabolikus syndroma komponensei?

— A csalddban a kozvetlen hozzatartozdk kozott volt-e ischaemids szivbetegség, korai szivinfarktus (férfiakban 55 év,
nékben 65 év alatt), stroke, periférias érbetegség, lipidabnormalitas, hypertonia, cukorbetegség, elhizas?

— Nephrosis szindromdra, krénikus veseelégtelenségre, hypothyreosisra, Cushing szindrémara utalé tilinete, adata,
laborlelete van-e a betegnek?

— Szed-e olyan gydgyszert, mely lipidabnormalitdst okozhat (pl. thiazid, steroid, hormonpoétld kezelés, retinoid,
-blokkold, immunszupressziv szerek stb.)?

2. Fizikalis vizsgalatok
—  Testsuly, testmagassdg mérése
—  BMIkiszdmitas (normal: 18,5-24,9 kg/m?).
—  Haskorfogat mérése (férfiaknal: <94 cm, néknél <80 cm a normal érték)
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—  Testzsirmérés: (férfiaknal < 20%, n6knél 30% a normal érték)

—  Vérnyomds mérése (<140/90 Hgmm, kardiovaszkuldris betegségekben, diabéteszben, chr. veseelégtelenségben,
metabolikus szindréméban <130/80 Hgmm, napi 1 g fol6tti macroproteinuria esetén <125/70 Hgmm a célérték)

— Az érelmeszesedésre utalo fizikdlis jelek (periférids erek érintettsége esetén a végtag distalis része hlivosebb tapintatu,
Doppler index, boka/kar index csokken (<£0,9), vérelldtasi zavar miatt végtag-elszinez6dés, esetleg nekrotikus
elvaltozasok (gangraena), a periférids erek nem tapinthatok, a carotisok fol6tt, az artéria renalis és abdominalis szakasza
folott hallgatdzva surrands észlelhetd)

Lipidabnormalitast jelz6 fizikalis eltérések:

—  Arcus corneae, cornea homaly

—  Lipaemia retinalis

—  Xanthelasma palpebrarum

—  Xanthoma (eruptiva, tuberosum, tendinosum)

—  Hepatosplenomegalia

—  Recidiv pancreatitisek

—  Periférias neuropathia tlinetei

3.Kotelezé diagnosztikai vizsgalatok
a) Laboratériumi vizsgalatok
Total koleszterin, LDL koleszterin (lehetéleg kdzvetleniil mért, ha erre nincs lehetéség, akkor a Friedewald-formula szerint
szamitva, mely legUjabb allasfoglaldsunk szerint 2,7 mmol/l-es triglicerid szint alatt szamolhato, felette direkt meghatarozas
javasolt), HDL koleszterin, triglicerid, Lp(a), kreatinin, urea, GFR (a Cockroft-Gault formula vagy az MDRD alapjan szamitva),
CK, gllikdz, alkalikus foszfataz, GOT, GPT, GGT, kreatin kinaz, sTSH, FT4, FT3, homocystein, CRP, apoB, apoA, fibrinogén, vizelet
altalanos + tiledék.
—  Gyogyszerek, amelyek befolyasolhatjak a laboratériumi eredményeket:
Osztrogén, kortikoszteroidok, B-receptor blokkoldk, thiazid diuretikumok kézepes és nagyobb napi adagjai, retinoidok,
cyclosporin stb.
—  Betegségek, amelyek befolyasolhatjak a laboratériumi eredményeket:
Pajzsmirigy-, vese- és majkarosodas, alkoholfogyasztas kizarasa.
b) Képalkotd vizsgélatok:
Hasi ultrahang segitséget nyujthat a steatosis hepatis, valamint az acut pancreatitis diagnosztikdjaban.
Carotis duplex scan az erek allapotara vonatkozdan szolgaltat adatokat.
c) Egyéb
Nyugalmi, terheléses EKG, a mozgasprogram megtervezése el6tt echokardiografia.

4. Kiegészité diagnosztikai vizsgalatok

A hypertriglyceridaemiahoz tarsulé neuropathia igazolasa Semmes-Weinstein-monofilamentumal, 128 Hz-es, kalibralt Rydel-
Seiffer-féle hangvilldval, ENG-vel vagy Neurometerrel. A dyslipidaemia szévédményei, célszervkarosodasok kialakuldsa esetén
invaziv kardioldgiai, angiolégiai vagy koponya CT vizsgalatra is gyakran sziikség lehet.

5. Differencial diagnosztika
Alapvetd a primer és szekunder hyperlipoproteinaemidk elkiilonitése. Ebben az egyéni és csaladi anamnézis adatai, a
gyogyszerszedési, alkoholfogyasztasi és a tarsbetegségekre (pl. diabetes mellitus, metabolikus syndroma, elhizas, hypertonia,

majbetegségek, veseelégtelenség, nephrosis syndroma, hypothyreosis stb.) utalé adatok, valamint indokolt esetekben genetikai
vizsgélatok nyujtanak segitséget.
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lll. Kezelés

A) Nem gybgyszeres kezelés

1. A megfelel6 egészségligyi ellatas szintje

A dyslipidaemias betegekkel foglalkozo ellaté helyek: alapellatas, szakrendelések, korhazi és klinikai osztalyok, tovabba orszagos
és regionalis Lipid Kdzpontok kiépitett halézata (a Magyar Atherosclerosis Tarsasdg altal akkreditalt helyek, mindsitett
lipidolégus orvosokkal), mind a felnétt-, mind a gyermekelldtas tertletén.

2. Altalanos intézkedések
Betegségspecifikus intézkedések bevezetése az ellatd helyeken.

3. Fizikai aktivitas

A fizikai aktivitds novelésével elsésorban a triglicerid szintet, hosszabb tdvon a HDL-C szintet, kevésbé az dsszkoleszterinszintet
befolydsolhatjuk. Ajanlott fizikai aktivitas: heti legaldbb 3-4 alkalommal 30-45 percig tarté dinamikus tipusu testmozgas
(tempdsabb séta, kocogds, kerékparozas, Uszds, labdajatékok, természetjards, kertészkedés, nagytakaritas stb.). A pulzusszdm
lehetdleg érje el a 120/min értéket, a fizikai terhelés megizzadassal jarjon. Fontos a fokozatossdg a terhelés elkezdésekor,
valamint 40 éves kor folott elézetes kardioldgiai vizsgélat indokolt (terheléses EKG, echokardiografia) a hirtelen szivhalal
esélyének csokkentése, megel6zése érdekében.

4. Eletmddbeli véltoztatas, diéta

A magas koleszterinszint étrendi kezelésében elsédleges a telitett zsirsav bevitel csékkentése (melynek hatékonysaga kétszeres,
mint a taplalékban levé koleszterin mennyiségének csokkentése). A telitett savakat tartalmazo zsirokat féleg egyszeresen
telitetlen zsirsavakra, vagy lassan felszivodo alacsony glikémias indext szénhidratokra ajanlatos cserélni.

Amennyiben a hypercholesterinaemia mellett tulsuly—elhizés is fenndll, ugy elsédleges az energiabevitel csokkentése, az
Osszzsirbevitel korlatozasa és a magas glikémids index( szénhidratok fogyasztasdnak mérséklése.

Atherogen dyslipidaemia (hypertriglyceridaemia, alacsony HDL-C szint, small dense LDL-C felszaporoddsa, hatarértéki
koleszterinszintek) esetén a hyperinzulinaemia mérséklése érdekében az dsszenergia, illetve telitett zsir- és koleszterinbevitel
csOkkentése mellett nagyobb hangsulyt kap a gyorsan felszivodé szénhidratok bevitelének mérséklése is, annal is inkdbb, mert a
hypertriglyceridaemidk egy része szénhidratbevitel indukalt. IV-es tipusu, V-6s tipusu hyperlipoproteinaeimaban az alkohol
fogyasztas korlatozasa is javasolt, annak hypertriglyceridaemiat okozé hatasa miatt.

5. Betegoktatas

A betegoktatasnak a diéta és a rendszeres testmozgds elveit és konkrét megvaldsitdsanak maédjait kell tudatositania, a preventiv
szemléletet hangsulyozva a lipid célértékek elérésének fontossdgat kell tudatositania. Tulsuly/elhizds esetén a testsuly
csokkentésének és elsésorban a haskorfogat mérséklésével jellemzett visceralis obesitas kezelésének van nagy jelentésége. Mind
egyéni (dietetikus, gyogytornasz és orvos altal végzett), mind a betegklubokban t6rténé csoportos oktatdsnak komoly szerepe
van a fentiek megvaldsitaséban.

B) Gydgyszeres kezelés

1. Ajanlott gydgyszeres kezelés

a) Az LDL-koleszterinszint emelkedéssel jaré éllapotokban az elsé valasztandd szerek a statinok. A primér terdpids cél, az
LDL-koleszterin befolyasolasaban és a kardiovaszkularis és 6sszmortalitds csdkkentésében szamos vizsgalat igazolta
szignifikans kedvez6 hatasukat. A mellékhatas elkeriilése és minimalizalasa céljabdl a statint a legkisebb doézisban kell
alkalmazni. Ha a minimalis dézisban nem érjiik el a kivant hatast, akkor kétféleképpen jarhatunk el:
1. A dézist duplazzuk a statin maximalis dézisdra mindaddig, mig a kivant célértéket elérjik.
2. A statinokhoz a koleszterin felszivodasat szelektiven gatlé ezetimibet (10 mg) adunk, mely mas hatdsmechanizmussal
tovabbi Ujabb 25%-o0s LDL-C szint csdkkenést hozhat létre, mely nem noveli a mellékhatdsokat, mig a statinok duplazasa
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csak 6-6% tobblethatast biztosit, a mellékhatasok kockdzatanak ndvekedésével. A statin-ezetimib kombinacié az endogén
szintézis és a koleszterinfelszivodas kettés gatlasaval eredményes. A statinok kombindlhaték még ioncserélé gyantaval,
vagy fibrattal, vagy niacinnal. Fibrattal torténd statinkombinacié akkor jon szdba, ha Il/b tipusu hyperlipoproteinaemiaban
statinkezelés soran a koleszterinszint normalizalédik, de a trigliceridszint magas marad. Ekkor a fibrat 6vatos hozzdadasa a
statinhoz jelenthet kombindcios terapiat.

b) Ha a triglicerid szaporulat dominal, elsésorban a kifejezettebb triglicerid csokkentd hatassal rendelkezé fibratok és
nikotinsav a valasztandé szer. V. tipusu hyperlipoproteinaemiaban fibrat + nikotinsav vagy fibrat + ®-3 zsirsav kombinacié is
szoba jon. A flush-gatlé anyaggal kombindlt nagy doézisu nikotinsav alkalmazésa a triglicerid, HDL koleszterin és
Osszkoleszterinszintet is egyittesen befolydsolhatja.

a) Mellékhatésok:
A gyogyszeres kezelés mellékhatasa hasi fajdalom, majenzim emelkedés és izomféajdalom lehet. Sulyos esetben
rhabdomyolysis alakulhat ki. Az ioncserélé gyantdk fémes szdjizt, a zsirban oldédé vitaminok felszivédasdnak gétlasat, hasi
puffadast, hasmenést vagy székrekedést valthatnak ki.

b) A gydégyszervalasztas szempontjai beszUkilt vesefunkcié esetén:
A beszlkilt vesefunkcié esetén a statinokat a kovetkezd doézisban kell alkalmazni: az atorvastatin dézisat nem kell
csOkkenteni, mig a simvastatin és fluvastatin doézisat 50%-kal kell csékkenteni, ha a GFR 30 ml/perc/1,73 m?nél kisebb.
Amennyiben a GFR 30 ml/perc/1,73 m?nél nagyobb, atorvastatinbdl az ajanlott dézisa 10-80 mg, fluvastatinbdl,
lovastatinbdl, simvastatinbdél 20-80 mg, rosuvastatinbdl 10-40 mg. Dializisre szorul6 vesebetegségben az atorvastatin dézisa
véltozatlan - 10-80 mg -, mig a fluvastatin és simvastatin ddzisat a felére — 10-40 mg-ra - kell cs6kkenteni, a pravastatin
dozisa is véltozatlan. A fenti készitményeket hasonlé doézisban kell alkalmazni a cyclosporinnal torténé egylttes
alkalmazéskor is. A rosuvastatin plazma szintjét is jelentésen emelheti a cyclosporin, és ez az adag médositasat igényelheti.
Kis és kdzepes veseelégtelenségben a rosuvastatin farmakodinamikdja nem valtozik, az adag valtoztatdsa nem szlkséges.
A fibratok vesefunkciot rontd hatdsa, valamint a vesén keresztiil torténé kivalasztasa miatt kronikus vesebetegségben
csokkentett dozisban alkalmazanddk. 90 ml/perc/1,73 m?nél nagyobb GFR esetén bezafibratbdl 3x200, ciprofibratbdl 200,
fenofibratbdl 200, gemfibrozilbdl 2x600 mg alkalmazhato, mig 60-90 ml/perc/1,73 m? kozotti GFR mellett bezafibratbol
2x200, fenofibratbdl 134, gemfibrozilbdl 2x600 mg alkalmazhato, 15-59 ml/perc/1,73 m? kozotti GFR esetén bezafibratbdl
200, fenofibratbdl 67, gemfibrozilbdl 2x600 mg adhato, 15 ml/perc/1,73 m2nél kisebb GFR esetén a gemfibrozilon kivdil
lehetéleg keriilni kell egyéb fibratok alkalmazasat. A gemfibrozil statinnal torténé kombinaciéja nem javasolt, myopathia,
rhabdomyolysis nagyobb veszélye miatt.

) Lehetséges jelentds interakciok:
A statin + fibrat, statin + nikotinsav kombindciés kezelés jelentésen novelheti a mellékhatdsokat (myopathia,
rhabdomyolysis, akut veseelégtelenség veszélye, majenzimszintek emelkedése). A lipidcsokkenték dézisanak novelése
szintén mellékhatasok fokozodéséaval jarhat. A statin + ezetimib kombinacié idealisnak tlnik, mivel jelentés mellékhatas
névekedésrél ebben a kombindciéban nem szdmoltak be, ugyanakkor a lipidcsokkenté hatds jelentésen nd. A statin
monoterapia, vagy a statin és fibrat kombinacié soran a myopathia kialakulasat elésegiti az idés kor, a nem kezelt
hypothyreosis, a veseelégtelenség, az alkoholfogyasztas. Kombinaciéban a fibratok koziil gemfibrozil helyett a fenofibrat
részesitend6 elényben. Ennek oka, hogy a statinok metabolizmusat a gemfibrozil gatolja a majban, minthogy a CYP450
rendszer 1A1 és 1A3 glikuronidacié soran a statinok kotéhelyeiért verseng a gemfibrozil. Ezzel szemben a fenofibrat
masképpen vesz részt a gliikuronidaciés folyamatban (1A9 és 2B7), ezért nincs jelentds hatdssal a statinok szintjére.
A kombinalt statin + fibrat kezelésre ezért elsésorban fenofibrat ajanlott.

2. Terapias algoritmusok
A kezelés soran elsédleges cél az LDL-C csokkentése, mésodlagos cél a HDL szintjének emelése és harmadlagos cél a
trigliceridszint csokkentése.
A 2003. november 3-4n a cardiovascularis betegségek megel6zésérél és preventiv kezelésérél megtartott |. Magyar Terapids
Konszenzus Konferencia a nagy kockdazatu betegcsoportot harom alcsoportra osztotta be, melyet a 2005-0s, 2007-es és 2009-es
kardiovaszkularis konferenciak alapelvként fenntartottak.

— I/l Manifeszt, klinikailag igazolt érbetegek (coronariabetegek, cerebrovascularis betegek, illetve periférids artérias

betegek).
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— I/ll. Diabetes mellitus 2-es tipusa és a micro-, vagy macroalbuminuridval (nephropathiaval) térsult 1-es tipusu
cukorbetegség.
Kordbban az NCEP ATP-lll., majd az IDF 2005. évi definicidja szerint meghatarozott metabolikus syndromat is
idesoroltuk. Ez utébbi besoroldas a jelenlegi nemzetkdzi ajanldsokban nem szerepel. 2005-t6l a Magyar
Kardiovaszkularis Konszenzus Konferencian is a tiinetmentes csoportba athelyeztiik, helyére a chr. veseelégtelenség
kerdlt.

- I/lll. Tinetmentes, nagy kockazatu csoport:
Tlnetmentes egyéneknek is lehet nagy kockézata. Ennek felderitésére és besoroldséra a 2007-es és 2009-es konszenzus
konferencian 4 nagy kockazatot jelzé csoport kertlt elfogadasra, melybél barmelyik megléte mar 56nmagaban nagy
kockdzatot jelent.
Az alabbiakban a 2009-ben elfogadott, a kockazatbecsl6 tablazatban kozolt 4 kritériumrendszert soroljuk fel. Lasd a
IV. Kardiovaszkularis Konszenzus Konferencia kockazatbesorolasrol sz6l6 1. sz. tablazatat, valamint a SCORE Chartot és
a 40 év alattiak szdmara a Relativ rizikdérél sz616 3. és. 4. sz. tablazatokat.

A fentiek szerinti I/1. és I/1l. rizikdcsoportd, nagy kockazatu betegek szdmara elérendd lipid célértékek:

- Ossz koleszterin-szint <4,5 mmol/I|

- LDL-C<2,5 mmol/I

—  Triglicerid-szint <1,7 mmol/I

—  HDL-C szint férfiakban >1,0 mmol/I, nékben >1,3 mmol/I
Ha életmodvaltoztatassal ebben a betegcsoportban az 6ssz koleszterin-szint 4,5 mmol/I f6l6tt, az LDL-C szint 2,5 mmol/I fol6tt
marad (primer terapias cél az LDL koleszterin), akkor lipidcsokkentd gydgyszerek (statin sz.e. ezetimib, fibrat nikotinsav) adasa
indokolt.
Részletesen lasd a IV. Konszenzus Konferencia 8. sz, a lipidekrél sz616 tablazataban.
A Il. Magyar Terépias Konszenzus Konferencia 2005 novemberében opcionalisan Iétrehozott — az ATP Ill 2004-es verzidja szerint -
egy .gen nagy kockazatu” kategodridt. Azokat soroljuk ide, akiknek egylitt van cardiovascularis betegségik plusz vagy
diabetesziik, vagy metabolikus szindromajuk, vagy er6s dohanyosok, vagy akut coronaria szindrémajuk van. Ebben a
kategoriaban a koleszterin célértékiik 3,5 mmol/l, az LDL-C-é 1,8 mmol/I.
A tlinetmentes, nagy kockdzatu éllapotuak (I/1ll.) szdamdra cél az 6sszkoleszterin <5,0 mmol/l, az LDL-C szint <3,0 mmol/I alatti
értékek elérése, és ha életmodvaltoztatds utan a fenti értékek elérése nem sikeril, vagy a halalos kimenetell kardiovaszkularis
esemény kockazata =5%/10 év, akkor gyogyszeres lipidcsokkento kezelés (statin, fibrat, ezetimib, nikotinsav, -3 zsirsav) javasolt.
A 2007. évi eurdpai, a cardiovascularis betegségek megelézésére szolgald ajanldsok az egészséges népesség szamdra az
5,0 mmol/l-es szérum koleszterinszint elérését javasoltak.
Az ischaemids szivbetegség gyakran alakul ki olyan egyéneknél, akiknek a lipidszintjei kbzel normalis értéket mutatnak. Ezen
korképek hatterében az esetek mintegy 20-30%-aban gyakran inzulinrezisztencia talajan kialakul6 metabolikus szindréma allhat,
melynek jellegzetes eltérése az atherogén dyslipidaemia. Erre jellemzd a triglicerid szint emelkedése, a HDL csokkenése és
mérsékelten emelkedett koleszterin érték, melyet a kisméretl, nagy s(r(iségu, un. small, dense LDL felhalmozddasa kisér.
Ez oxid4ciéra hajlamos. Ezen szindromdban gyakran megfigyelheté a postprandialis hypertriglyceridaemia.
A hypertriglyceridaemiaval jaré allapotokban a kivanatos triglicerid célérték <1,7 mmol/I.
Az 1,7 mmol/l feletti triglicerid értéknél jelentésen né a kisméretli, nagy slrlségl (small, dense) LDL ardnya és igy az
érelmeszesedés esélye is. A hypertriglyceridaemia étrendi Uton jobban befolyasolhato, mint az LDL-koleszterinszint. Azonban
2,3 mmol/l folotti trigliceridszint esetén az atherogén VLDL-t és LDL-t egyittesen tartalmazdé non-HDL-koleszterin
(6sszkoleszterin HDL-C szint) értékének <3,3 mmol/l alatt tartasa (az LDL-C célérték elérését kovetden) valik masodlagos terdpias
célla. A triglicerid szintjének 1,7 mmol/I alatt tartasa a cél.
A diabeteses dyslipidaemia kezelését illetéen az LDL-C, HDL-C, &sszkoleszterin-, triglicerid-szint mérése évente indokolt. Ha az
LDL-C <2,5 mmol/l, a trigliceridszint <1,7 mmol/l alatt van és a HDL-C szintje >1,0, illetve >1,3 mmol/l fol6tti, akkor a
tovabbiakban elegend6 2 évente a vérzsirok meghatéarozasa. A korabbi ajanlasnak megfeleléen LDL célértéknek a <2,6 mmol/I,
triglicerid célértéknek az <1,7 mmol/I alatti értéket, HDL-C célértéknek férfiaknal >1 mmol/l, n6knél >1,3 mmol/I folotti célérték
javasolt. Azokndl a cukorbetegeknél, akiknél cardiovascularis betegség észlelhetd (igen nagy kockdzat) a koleszterinszinttdl
fuggetlenil - az életmoédbeli véltoztatassal egyiitt — kezdettdl fogva lipidcsokkentd gydgyszeres kezelés is indokolt. Ha nincs
cardiovascularis betegség, akkor csak 3,4 mmol/l folétti LDL-C értéknél javasolt azonnal lipidcskkenté gydgyszeres kezelés is.
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A HPS (Heart Protection Study) tanulmany alapjan a 40 év f6l6tti, 3,4 mmol/I-nél magasabb LDL-C értékkel rendelkezé egyének
szdmdra minden esetben statin adasa javasolt.

A terapia bedllitadsanal elsédleges célpont az LDL-C szintjének csokkentése. A lipidcsdkkentd kezelés masodlagos célpontja a
HDL-C szintjének novelése. Itt az életmddbeli véltoztatasoknal kilondsen hangsulyozni kell a testsulycsokkentésnek, a fizikai
aktivitas fokozasanak és a dohanyzas abbahagyasanak jétékony hatasat a HDL szintekre. A HDL-C szintjét emel6 hatasok koziil
kiemelenddk a fibratok és a nikotinsav-szarmazékok. Napi 2 g-nal kisebb adagban a nikotinsav alkalmazadsa nem rontja
szdmottevéen a szénhidrathaztartdst. Harmadlagos cél a triglicerid szintjének csokkentése. Ha a kiinduldsi triglicerid érték
1,7-4,5 mmol/l kdzott van, ezen cél elérése érdekében kezdhetiink életmddbeli valtoztatdssal. Ha a kiindulasi triglicerid érték
meghaladja a 4,5 mmol/I-t, az életmddbeli véltoztatds mellett kezdettdl fogva gydgyszeres kezelés is ajanlott. A 11,3 mmol/I|
folotti triglicerid értékkel rendelkezé egyének szamara a terapias cél elérése érdekében fontos az, hogy a zsirbevitel a napi
energiabevitel 10%-at ne haladja meg. Ezen kivil jelentds szerepe van a szénhidrathdztartds normalizdldsanak, a magas
glikémias indexl szénhidratbevitel csokkentésének, a normoglycaemia fenntartasanak. llyenkor a gyogyszerek kozil elsésorban
a fibratok és a nikotinsav jonnek széba. Meg kell jegyezni a fenofibrat kedvezébb hatasat, mely nagyobb mérték( LDL-C
csokkentd hatdsu, mint a gemfibrozil, és kombinacidban torténd alkalmazasuk is biztonsdgosabb. Ezért elsédlegesen ezeket a
fibrat készitményeket kell valasztanunk.

C) Sebészeti kezelés

1. a) M(téti indikacié:
Homozigéta familidris hypercholesterinaemidban ismételt LDL-aferezisek (HELP vagy DALI-mddszerrel), majd
majtranszplantacié jelenthet megoldast. Sulyos, illetve akut pancreatitisekkel jaré hypertriglyceridaemia esetén ismételt
plazmaferezisre van sziikség.

b) Az LDL-aferezis indikacioi:
A betegek bizonyos hanyadadban a kivanatos szérum koleszterinérték-diéta és maximalis dézisu lipidcsokkentd kezelés
mellett sem érheté el, kiilébndsen a homozygota familidris hypercholesterinaemiaban (FH) és a sulyos heterozygota FH-ban
szenveddk esetében gyakori a gyogyszerrezisztencia. Gyakran lipoprotein (a) (Lp(a)) emelkedés is kiséri az eltéréseket. Az
elvégzett vizsgdlatok alapjan az emelkedett szérum Lp(a) pozitiv korreldci6t mutat a korai cardiovascularis és
cerebrovascularis betegségekkel, mely az Lp(a) atherogén és thrombogén hatdsdnak kdszénhetd. llyen esetekben az LDL
aferezis, vagyis az extrakorporalis LDL eltavolitdis mddszere gydgyszerrel kombinalt formaban — vagy 6nmagéban is —
alkalmas a lipidstatusz helyreallitdsara. Biztonsdgos és jol tolerdlhatd modszer akér hosszu tavon alkalmazva is, az utébbi
idében egyre kiszélesed6 indikacios teriiletekkel. Az LDL aferetizdlé médszerek koziil a heparin indukalta LDL aferezist irtak le
legkordbban (1983), és azoéta ez terjedt el a legszélesebb korben. Bevezetése 6ta szamos klinikai tanulmany bizonyitotta,
hogy a terapia eredményeként elért drasztikus LDL-C csokkenés kdvetkeztében szignifikdns csokkenés tapasztalhato a teljes
és a coronaria betegségek altal okozott haldlozasaban. Az LDL-aferezis legfébb indikacidja a homozygota FH, mely extrém
hypercholesterinaemia, gyerekkorban kialakulé xanthomdk, az aorta gyok atherosclerosisa, az aorta billenty( stenosisa, korai
ISZB, 30 éves kor el6tti szivinfarktus esetén hatékony lipidcsokkent6 kezelés nélkiil. Az 1-2 hetente alkalmazott LDL-aferezis
és gyogyszeres lipidcsokkentd terdpia kombindcidjaval 68%-os LDL-C csdkkenés érhetd el, és a sulyos cardiovascularis
komplikaciok elkerllheték. Indokolt az aferezist mar gyermekkorban, 6-7 éves kor korll elkezdeni, miel6tt az aorta
atherosclerosisa kifejlédik.
Az LDL-aferezisnek tovabba kdzponti szerepe van azokban a coronariabetegekben, akiknek sulyos gydgyszerrezisztens
hypercholesterinaemidjuk van, vagy nem tolerdljak a lipidcsokkenté gydgyszereket, 6k leginkdbb a FH heterozygota
eseteibdl keriilnek ki.
Jelenleg a nemzetkdzi ajanlasokkal megegyezéen (USA-ban: Food and Drug Administration, FDA) a kovetkezd
betegcsoportokban javasolt az LDL-aferezis:
1. Funkciondlis FH homozygota, LDL-C>13 mmol/I
2. Funkciondlis FH heterozygota, LDL-C>7,8 mmol/I
3. Funkciondlis FH heterozygota dokumentalt ISZB-vel és LDL-C>5,2 mmol/I
Minden esetben az LDL-C szintnek 6 hénapon keresztlil meg kell haladnia a meghatarozott kiiszobértéket, az ajanlasok
szerint alkalmazott diéta és maximalis toleralhatd lipidcsdkkentd gydgyszeres terapia mellett. Alternativ indikaciot jelent,
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amennyiben heterozygota FH betegekben a maximalis tolerdlhatd gydgyszeres lipidcsdkkenté terapia mellett nem érhetd el
legaldbb 40%-o0s LDL-C csokkenés. Tovabbi indikaciot jelent a dokumentalt ISZB mellett 60 mg/dI-t meghaladé Lp(a) szint, az
alkalmazott gyogyszeres terdpia ellenére is fennallé 4 mmol/I f616tti LDL-C szinttel.

IV. Rehabilitdcié

1. Rehabilitacié

A dyslipidaemids betegek rehabilitacidjanak nincs kialakitott és altalanosan elfogadott médszere, bér célszervkarosodas nélkil
rehabilitacidra nincs sziikség. Azonban szovédmények esetén (stroke, szivinfarktus, alsévégtagi amputacio periférias érszikiilet
miatt) mindenképpen (kardioldgiai, mozgdsszervi vagy neurolégiai) rehabilitacidéra szorulnak, az érintett szakmai kollégiumok
aktualis irdnyelveinek megfelelSen.

2. Rendszeres ellendrzés

A gyodgyszeres kezelés megkezdését kovetéen az elsd idészakban 4-6 héten belll kontrollvizsgalat sziikséges a gyogyszer
hatékonysaganak és a nem kivant mellékhatasoknak a megitélésére. A kontrollvizsgalat soran ra kell kérdezni arra, hogy van-e
izomfajdalom, izomgyengeség. Egyuttal - a lipidértékek meghatarozasan kivil - sziikséges a CK és a majfunkcids enzimek
vizsgélata is. Kombinalt kezelésnél gyakoribb ellendérzés sziikséges. Amennyiben mellékhatdsra utalé panasz, illetve
laboratériumi eltérés nincs, akkor 3 hénap mulva kell ismételten ellendrizni a beteget. Ha az ismételt ellenérzések sordn 1 éven
keresztll nem észlellink mellékhatast, elegendé félévente kontrollvizsgalatot végezni. Fel kell hivni a figyelmet arra, hogy a
lipidcsokkentd készitmény mellé felirt Gj gyogyszer ndvelheti a nem kivant mellékhatdst. Ezért ilyenkor az Uj gyégyszer
alkalmazésat kdvet6 1 hénap mulva javasolt kontrollvizsgalat.

3. Megel6zés

A dyslipidaemidk megelézése elsésorban egészséges életmodddal, a rizikdfaktorok, metabolikus szindréma, diabetes mellitus,
hypothyreosis, dyslipidaemiara hajlamosité gyogyszeres kezelés felderitésével, illetve figyelembevételével, népesség szintd korai
szlrévizsgalatokkal torténhet. Ez kiilondsen a veszélyeztetett csoportokban nagy jelentéségu, ahol familiaritasra, a csalddban
korai kardiovaszkularis eseményekre utalé az anamnézis.

4, Az ellatas megfeleléségének indikatorai
1. Outcome indikatorok
A betegek rizikostatuszatol fliggé lipid célértékek elérésének szazalékos aranya, az atherosclerotikus szévédmények,
célszervkarosodasok megel6zése.
2. Min6ségi indikatorok
Az ellatd hely személyi és mlszeres felszereltsége, dietetikai ellatas, lehetéség mozgasprogramra, betegklub miikodése,
megfelelé tartamu vizitidé. A szakmailag indokolt esetekben plazmaferezis vagy LDL-aferezis elvégzésének személyi és
eszkdzos hattere.
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Vil. Melléklet

1. Gyakori tarsbetegségek

2-es tipusu diabetes mellitus, az IDF 2005. évi ajanlasa szerinti metabolikus syndroma egyéb komponensei (hypertonia, viscerdlis
obesitas, hyperuricaemia), érszovédmények megjelenése, bértlinetek, neuropathia, pancreatitis, igen rosszul bedllitott 1-es
tipusu diabetes mellitus, vagy proteinuridval jaré diabeteses nephropathia jelenléte, hypothyreosis, krénikus veseelégtelenség,
alkoholos vagy egyéb majbetegségek, nem alkoholos zsirmaj, epeuti obstrukciéval jaré kérképek, primer biliaris cirrhosis stb.

2. Erintett tarsszakmak

A belgydgyaszat szinte minden teriilete, kiilonos tekintettel a diabetoldgidra, kardioldgiara, nephroldgiara, gastroenteroldgiara,
endokrinolégidra, ezen kivil a bdérgydgydszat, neuroldgia, angioldgia, érsebészet, invaziv radioldgia, gyermekgyodgyaszat,
szemészet.

3. Korfliggé tényezdk

a) Gyermekkor
Gyermekkori hypercholesterinaemidkban elsé valasztandd szer az ioncserélé gyanta, mivel nem szivodik fel és nincs altaldnos
hatasa.

b) Idéskor
A legtobb, statinnal végzett vizsgalatba kdzépkoruakat (<65 év alattiakat) vontak be, bar a HPS-ben elég nagyszdmu 75 évnél
idésebb személyt vizsgalva a simvastatin hasonléan kedvezé preventiv cardiovascularis hatasait észlelték, mint a teljes
betegpopuldcidban. A PROSPER (Prospective Study of Pravastatin in the Elderly at Risk) vizsgéalatba kozel 6.000, 70-82 év
kozotti nét és férfit (definitiv érbetegeket vagy magas rizikéju személyeket) bevélogatva azt talaltdk, hogy a napi 40 mg
pravastatin (placebdval szemben) a 3 éves nyomon kovetés sordn szignifikdnsan csdkkentette a coronaria-eredet( haldlozaés,
a halalos, vagy nem haldlos szivinfarktus és a stroke gyakorisagat. Ezek az adatok arra utalnak, hogy a magas rizikéju, id6s
betegek szdmara is hatasos és biztonsagos a statinkezelés alkalmazasa.

4.Terhesség

Terhességben gyakori az atmeneti (6sztrogén és még inkdbb gesztagén hatésra) kialakuld hyperlipidaemia, amely lipidcsokkenté
gyogyszeres kezelést nem indokol, a diétdban a telitett zsirsavak bevitelének atmeneti csokkentése javasolt. A sziilést kdvetben a
testsuly normalizaldsara, a diéta mellett a rendszeres fizikai aktivitas fokozatos, évatos névelésére van sziikség, a szoptatas alatt
gyogyszeres kezelés tovabbra sem sziikséges és nem ajanlott. A fiatalkori hypertriglyceridaemia terhesség esetén extrém
triglycerid szintekhez vezethet, mely akut pancreatitis veszélyével jar, veszélyeztetve a magzatot és az anyat is. Kezelésében a
nativ cukorban és neutralis zsirban szegény diéta mellett a napi 2-4 g omega-3 zsirsav készitmények alkalmazdasa ajanlott szoros
anyagcsere kontroll mellett.

5. HBCS kodok (BNO): E78.0, E78.1, E78.2, E78.3,E78.4, E78.5, E78.6
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Tdbldzatok:

KOCKAZATBESOROLAS: NAGY KOCKAZATU KATEGORIA

- Koszoruér-betegség vagy
— Cerebrovascularis betegség vagy
— Periférias érbetegség

- Diabetes mellitus - 2-es tipus vagy
- 1-es tipus micro- vagy macroalbuminuridval

- Krénikus veseelégtelenség

Cardiovascularis (CV) tlinetektél mentes, nagy kockazatu allapot
Nagy kockazatot mutato score esetén:
- 10 éves halalozasi kockazat =5% (lasd 3., 4. tablazat)
Legaldbb egy sulyos kockazati tényezé jelenléte:
— 6sszkoleszterin (Ch) >8,0 mmol/I
- vérnyomasérték (RR) >180/110 Hgmm
— testtémegindex (BMI) >40 kg/m?
- becstilt glomerulusfiltracids rata (GFR) <60 ml/min
- microalbuminuria 30-300 mg/|
Legalabb egy, 6nmagdban nagy kockazatot jelentd tényezé:
— Szubklinikus atherosclerosis
— képalkoté vagy mas eljardssal igazolt plakk
— boka/kar index <0,9

- Familiaritas (korai CV esemény férfiaknal <55 év, illetve n6knél <65 év)

- Balkamra-hipertrofia

Metabolikus szindréma (Az IDF 2009. évi kritériumai alapjan, l1asd 5. tablazat)
Teljes vagy globalis kardiometabolikus kockdzatot meghatérozé tényezdk:

Nagy a kockdzat, ha =3 hagyomanyos kockazati tényezd (dohdnyzds, hasi elhizas, hiperténia, hypercholesterinaemia
és/vagy magas LDL-Ch, alacsony HDL-Ch) és =1 a ,rezidudlis"* kockézati elemek koziil is jelen van (szénhidratanyagcsere-

zavar [IFG vagy IGT], emelkedett éhomi vagy postprandialis TG-szint, kdros higysavérték, alvasi apnoe), abban az esetben is,

ha az egyénre jellemzd SCORE-érték <5%.

* A ,rezidudlis kockazatok” kdzé sorolhaté még: az inzulinrezisztencia (CLAMP, HOMA), a gyulladas (hsCRP), a protrombotikus
allapot jelzéi (fibrinogén, PAI, homocisztein), az apoB, Lp(a) és apoAl, ezek azonban - kell6 evidencia, illetve technikai

lehetdségek hijan — ma még nem részei a mindennapos hazai orvosi kockazatfelmérésnek.



10830 HIVATALOS ERTESITO - 2010. évi 74. szam

2. ASZIV- ES ERRENDSZERI ESEMENYEK VESZELYEVEL JARO KOCKAZATI TENYEZOK

Bioldgiailag meghatérozott Eletmoddal 6sszefiiggd Altalanos:
nem befolyasolhato

- Magas vérnyomas — Dohényzas — Eletkor

- Dyslipidaemia - Etrend - Nem

- Kéros LDL-Ch-szint - Helytelen zsir- és zsirsavbevitel - Orokélt tényezék
- Hatdrérték alatti HDL-Ch-szint - Alacsony zoldség-gylimolcs fogyasztés - Etnikum

- Koéros trigliceridszint - Tulzott alkoholfogyasztas

- Magas vércukorszint — Mozgésszegény életmdd

befolyasolhato

— Iskoldzottsag

- Jovedelem

- Eletkériilmények

- Munkakérilmények

— Pszichoszocialis stressz
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3. SCORE KOCKAZATBECSLO TABLA
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5. A METABOLIKUS SZINDROMA KRITERIUMAI

Barmelyik 3 az alabbi 5 rizikéfaktorbol
- Emelkedett haskorfogat (népesség-, illetve orszagspecifikus érték):
Magyarorszag: >102 cm (férfi), >88 cm (nd)
- Emelkedett trigliceridszint: 21,7 mmol/l vagy antilipaemias kezelés
- Csokkent HDL-Ch-érték: <1,0 mmol/I (férfi), <1,3 mmol/l (n6) vagy kezelés
- Emelkedett vérnyomas: =130/85 Hgmm vagy antihipertenziv kezelés
- Emelkedett éhomi vércukorszint: >5,6 mmol/l vagy antidiabetikus kezelés

6. CELKITUZES AZ ELETMOD VALTOZTATASABAN
TAPLALKOZAS

F6 irdnyelvek egészségeseknek
- Valtozatos taplalkozas. Az energiabevitel és -leadas egyensulyban tartdsa, az egészséges testtomeg megtartdsa, illetve
visszaszerzése.
- Bdséges zoldség- és gylimolcsfogyasztas mindennap, legalabb 3x (400-600 g).
- Teljes értékd, élelmi rostokban gazdag gabonatermékek rendszeres fogyasztasa.
- Hetenként legalabb 1-2x tengeri hal fogyasztasa (pl. makréla, lazac, hering).
- Telitett zsirsavak <7 energia%, transzzsirsav <1 energia%, koleszterin <300 mg/nap, az aldbbiak szerint:

sovany husok, névényifehérje-alternativak (szdja, hiivelyes fézelékek, dio);

sovany, f6lozott, 1,5% zsirtartalmu tej, sovany tejtermékek;

részlegesen hidrogénezett zsiradékok fogyasztadsanak minimalisra csdokkentése.

- Hozzaadott cukortartalmu italok, taplalékok fogyasztdsa ritkan és csak kis mennyiségben.

- Akiiszik alkoholt, mértékletesen tegye!

- Az ételkészités s6 nélkil vagy igen kevés sdval torténjék, kerilni kell a séban gazdag élelmiszereket!
- Hazon kiviili étkezés esetén azonos iranyelvek érvényesek!

Irdnyelvek nagy kockazat esetén

-  Haacélérték LDL-Ch<2,5 (Ch<4,5), akkor telitett + transzzsirsavak aranya <7 energia%; koleszterin <200 mg/nap.

- Atherogen dyslipidaemia, metabolikus szindréma, diabétesz: telitett zsirsavak helyettesitése telitetlenekkel,
szénhidratok (f6leg cukor) csokkentése.

- Hiperténia: sébevitel, alkoholfogyasztas csokkentése, mell6zése; DASH-diéta (béséges zoldség-gylimdlcs, rendszeres
sovany tej, tejtermékfogyasztas, telitett zsirsavak csokkentése).

- Tulsuly/elhizés: energia-, zsir-, cukorbevitel, valamint nagy energiadenzitasu és nagy glykaemias terhelési taplalékok
csokkentése.

FIZIKAI AKTIVITAS

A fizikai aktivitas szerepe a cardiovascularis betegségek megelézésében:
— A rendszeres fizikai aktivitads csokkenti a hipertdnia, 2-es tipusu cukorbetegség, elhizas, dyslipidaemia kialakulasanak
kockazatat minden életkorban és mindkét nemnél, a cardiovascularis betegségek megelézésének egyik eszkoze.
- Ajanlott mozgasforma: dinamikus, aerob jellegli (pl. séta, gyaloglas 4-5 km, Uszas, kerékpar, labdajatékok stb.),
kiegészitve izomerdsitéssel hetente 2x (a maximalis erd 60-80%-an).
- Intenzitds: mérsékelt (4-7 kcal/min, 3-6 MET), mérsékelten erés (>7 kcal/min, >6 MET), illetve az életkorbdl szamitott
maximadlis szivfrekvencia (= 220 - életkor években) 60-80%-a, fokozatosan novelve.
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Gyakorisdg és id6tartam: heti 5-7x30-60 perc. Edzettségi és klinikai allapottdl fliggéen alkalmazhaté magasabb
intenzitads és hosszabb id6tartam, ez fokozza a kedvezé élettani hatdsokat.

Az éllapotfelméréshez terheléses EKG-vizsgalat ajanlott: igen nagy kockazatu allapotban, panaszok esetén, vagy nagy
intenzitasu sportolasnal 40 év (férfiak), illetve 50 év (ndk) folott.

Fizikai aktivitas cardiovascularis betegségben és idéskorban:

Mozgdsszegény életmddban a CV haldlozéds >2x-es, a terhelhetéség a CV betegségben szenveddk tulélésének legjobb
elérejelzéje. 1000 kcal/hét terhelési ndvekmény (kb. T MET) 20% halalozascsékkenést hoz.

Rendszeres fizikai aktivitds javitja az endotheldiszfunkciét, csokkenti az oxidativ stressz hatdsait, véd a
szivizominfarktus, szivelégtelenség ellen.

Egészséges id6s-/kozépkoruak (>65 év), vagy idések (>75 év):

hetente 4-5x35-50 perc, a maximalis frekvencia >60%-a, és heti 2x10-20 perc kis sulyokkal végzett rezisztenciaterhelés
(nyujtés, koordinacio javitasa).

AJANLASOK A DOHANYZAS ELLEN

Klinikai, patolégiai és epidemioldgiai vizsgalatok igazoljak, hogy a dohanyzds szamos elterjedt és életet veszélyeztetd
CV betegség (ischaemids szivbetegség, agyérbetegség, periférids érbetegség, aortaaneurysma) fliggetlen és
kikliszobolhetd kockazati tényezdje.

A dohanyzas és egyéb kockazati tényezék kozott egyitthatds van. Tobb szdzezres népességben végzett, hosszu
medfigyelési ideji epidemioldgiai vizsgélatok igazoljak, hogy a dohanyzds okozta kockazatfokozdédas ddzisfliggd.
A kornyezeti dohanyfist beszivasa és a ,kdnnyU” cigaretta is kockdzatnovel6 hatasu.

A dohényzas abbahagyasa mar rovid id6 alatt szamottevéen csdkkenti a CV morbiditast és mortalitast.

A nemdohanyzdék hatésos torvényi védelme a kdrnyezeti dohanyfisttdl, pl. a myocardialis infarktus esélyének 20%-os
csokkenését eredményezheti.

A dohanyzés elhagyasara irdnyulé magatartas-terapias programok hozzaférhetésége még korldtozott. Az orvos és a
névér eredményesen tud segiteni a cigaretta elhagydsaban, ezért a leszokdshoz térténd segitségnyujtds minden orvos
feladata.

A nikotinmegvonasi tlinetek kikliszobdlése legaldbb kétszeresére noveli a leszokds sikerességét, ennek bizonyitottan
hatdsos eszkdze a nikotinpétlas és a parcidlis nikotin/acetil-kolin receptor agonista-antagonista hatdsu vareniklin.

A dohanyzds abbahagydsa depresszié manifesztdlédasat eredményezheti, ezért depresszids korel6zmény esetén
fokozott dvatossag sziikséges.

7. CELERTEKEK ELHIZASBAN
— Koszoruér-betegség, cerebrovascularis vagy — Cardiovascularis tiinetektdl mentes
periférias érbetegség nagy kockazatu allapot

- Diabetes mellitus

- Krénikus veseelégtelenség

Haskorfogat: <94 cm/férfi Haskorfogat: <102 cm/férfi
<80 cm/nd <88 cm/nd
BMI <25 kg/m? BMI <27 kg/m?

Amennyiben az életmdéd-valtoztatdas nem eredményes, orvosi kezelés javasolt akkor, ha a BMI és/vagy a haskorfogat a célérték

felett marad.

Cél: 10% fogyas/fél év, majd sulytartas
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8. CELERTEKEK LIPIDANYAGCSEREBEN

Igen nagy kockazatu allapot

CV betegség plusz:

- cukorbetegség, vagy

- ,er6s” dohanyzas, vagy
— metabolikus szindréma

Koleszterin (Ch) <3,5 mmol/I
LDL-Ch <1,8 mmol/I

Nagy kockazatu allapot

- Cardiovascularis betegségek
- Diabetes mellitus
- Krénikus veseelégtelenség

Koleszterin <4,5 mmol/I
LDL-Ch <2,5 mmol/I
Triglicerid <1,7 mmol/I
HDL-Ch >1,0 mmol/I (férfi)
>1,3 mmol/l (nd)

Cardiovascularis tiinetektdl
mentes nagy kockazatu éllapot
(Iasd 1. tablazat)

Koleszterin <5,0 mmol/I
LDL-Ch <3,0 mmol/I
Triglicerid <1,7 mmol/I
HDL-Ch >1,0 mmol/I (férfi)
>1,3 mmol/l (n6)

Ha életmdd-valtoztatas utan a lipoprotein/lipid értékek a célérték felett maradnak, vagy a cardiovascularis tlinetektl mentes
dllapotban a kockazat =5% (SCORE téblazat), akkor gydgyszeres kezeléssel vald kiegészités javasolt. Primer terapids cél az LDL
koleszterin, amelynek csokkentésében hypercholesterinaemia esetén a sztatinok, illetve sztatin és ezetimib alkalmazésa
preferdlandé. Amennyiben hypertriglyceridaemia észlelheté, anyagcsere-allapottél fliggéen kombindciés antilipidaemias terapia
valasztando (sztatin, ezetimib, fibrat, nikotinsav, -3 zsirsavak). A célérték elérésének prioritdsa mellett kivanatos az LDL-Ch-szint
>50%-0s és 2 mmol/l ald csokkentése az atherosclerosis regresszidjanak eléréséhez, intenziv sztatin- vagy kombindacios
terapidval.

Igen nagy kockézat, akut coronariaszindréma és stroke esetén a Ch-értéktdl fliggetlendl intenziv, hatékony sztatinkezelés
javasolt.

9. CELERTEKEK HIPERTONIABAN

- Cardio-*, cerebrovascularis

és periférias érbetegség

<130/80 Hgmm

*|SZB-ben is 130/80 Hgmm,
de az alsé hatar =120/70 Hgmm

- Diabetes mellitus
- Krénikus veseelégtelenség**

<130/80 Hgmm

**>1 g/nap proteinuria:
<125/75 Hgmm

- Cardiovascularis tlinetektdl
mentes nagy kockazat esetén
- Metabolikus szindroma***

<140/90 Hgmm

**¥<130/80 Hgmm

A fentieken kivil: azonnali antihipertenziv gyégyszeres kezelés javasolt akkor, ha a vérnyomasérték >180/110 Hgmm.

Ha életmod-valtoztatas nem elég a célérték eléréséhez, akkor vérnyomascsokkent6 gydgyszeres kezelés javasolt mindig,
- ha célszervkarosodas van, vagy
- haafatalis CV kockazat =5%/10 év, vagy
- haavérnyomas 160/100 Hgmm felett marad.
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10. CELERTEKEK DIABETES MELLITUSBAN

— Ehomi vércukor: <6,0 mmol/I|

- Postprandialis vércukor:  <7,5 mmol/I*

- HbAIc: <7,0%**

- Vérnyomads: <130/80 Hgmm

— Osszkoleszterin: <4,5 mmol/I, LDL-Ch<2,5 mmol/I

2-es tipusu cukorbetegségben, ha életmdd-valtoztatds nem elégséges a vércukor- és/vagy a HbAic-célértékek eléréséhez, akkor
antidiabetikus gyogyszeres kezelés javasolt.

*1,5 oréval az étkezést kovetden mért érték (varanddsok kivételévell)
** A célérték lehet alacsonyabb (ha az biztonsdgosan elérhetd), de bizonyos esetekben (id&s, tdbbszords szévédményd
cukorbetegségben szenvedéknél) magasabb is.

11. CARDIOVASCULARIS SZERVVEDELMET BIZTOSITO PREVENTIV GYOGYSZERES KEZELES
CARDIO-, CEREBROVASCULARIS, ILLETVE PERIFERIAS ERBETEGSEGEK

Thrombocytaaggregacio-gatlok:

acetilszalicilsav (100 mg/nap) tartésan adva;

clopidogrel + acetilszalicilsav: coronariastent esetén 1 évig, gydgyszerkibocsatoé stentnél tovébb;

prasugrel + acetilszalicilsav: PCl-vel kezelt akut coronariaszindrémaban, az elsé évben;

dipiridamol retard + acetilszalicilsav (2x25/200 mg): nem kardiogén stroke-ban;

clopidogrel vagy acetilszalicilsav + dipiridamol retard (2x25/200 mq), esetleg triflusal: nem kardiogén stroke-ban.

Antikoaguldns kezelés - K-vitamin-antagonista (VKA):
kardiogén stroke elsédleges és masodlagos megel&zésére (INR: 2-3);
ha ellenjavallt: acetilszalicilsav + dipiridamol. Specialis indikacioval VKA + vérlemezkegatlé is széba jon.

Béta-blokkolok:
coronariabetegségben, illetve balkamra-diszfunkcié esetén.

ACE-gétlok/ARB-k:
minden cardiovascularis betegnek.

Szelektiv aldoszteronantagonista:
posztinfarktusos szivelégtelenségben.

Lipidcsokkenték:
nagy doézisu sztatin- vagy sztatinalapti kombinalt kezelés (I4sd 8. tablazatot). Akut coronariaszindrémaban minden betegnél nagy
dozisu és hatékonynak mindsitett sztatinkezelés megkezdése szilikséges.

Influenza-véddoltas:
minden cardiovascularis betegnek javasolhaté.
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DIABETES MELLITUS KRONIKUS VESEELEGTELENSEG

Acetilszalicilsav: ACE-gétl6/ARB:

Primer prevencié: >40 év + 1 minden krénikus veseelégtelenségben szenvedd
kockazati tényezd betegnek.

Szekunder prevencid: minden

cukorbeteg Acetilszalicilsav nem javasolt!

ACE-gétl6/ARB:

diabéteszben hipertdnia, alouminuria/nephropathia esetén jon széba.

TUNETMENTES, DE NAGY CARDIOVASCULARIS KOCKAZATU ALLAPOT

Acetilszalicilsav:

tobb kockazati tényezével rendelkezé férfiak esetén, ellenjavallat hijan, ha a SCORE >10% és magasvérnyomas-betegséguk jol

ellenérzott.

A GYOGYSZERES KEZELES RESZLETEIT ILLETOEN LASD A METABOLIZMUS 2010. SUPPLEMENTUM KULONSZAMABAN KOZOLT
HATTERANYAGOT

AIV. MAGYAR KARDIOVASZKULARIS KONSZENZUS KONFERENCIA AJANLASA 2009.

A IV. Magyar Kardiovaszkuléris Konszenzus Konferencidt a MOTESZ Interdiszciplindris Foruma keretében 2009. november 6-an
rendezték meg az alabb felsorolt tarsasagok és szervezetek kbzrem(ikodésével.

A cardiovascularis betegségek kockazatdnak becslését, a megel6zés lehetéségeit és a betegségek kezelésének irdnyelveit
Osszefoglald, kozmegegyezésen alapuld, a mindennapi gyakorlat szamara szolgal6é ajanlast adunk kozre, amely minden
orvoslasban tevékenykedd szakember szamara vezérfonal lehet.

A konszenzus kialakitdsaban részt vett:

a Magyar Atherosclerosis Tarsasag

a Magyar Kardiolégusok Tarsasag

a Magyar Angioldgiai és Ersebészeti Tarsasag

a Magyar Elhizdstudomanyi Tarsasag

a Magyar Belgyégyasz Tarsasag

a Magyar Hypertonia Tarsasag

a Magyar Diabetes Tarsasag

a Magyar Stroke Tarsasag

a Magyar Elettani Tarsasag

a Magyar Népegészséguigyi Tudomanyos Tarsasag
a Magyar Kisérletes és Farmakoldgiai Tarsasdg
a Magyar Taplalkozastudomanyi Tarsasag

a Magyar Laboratériumi Diagnosztikai Tarsasag
a Magyar Thrombosis és Haemostasis Tarsasag
a Magyar Sportorvos Tarsasag

a Belgydgyaszati Szakmai Kollégium

a Kardioloégiai Szakmai Kollégium

az Orszagos Alapellatasi Intézet
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Szakmai tdmogatodk:
Magyar Nemzetkozi Szivalapitvany, Magyar Orvostarsasagok és Egyesiiletek Szovetsége,
Orszagos Egészségbiztositasi Pénztar, Sziv- és Errendszeri Nemzeti Program.

www .kardiovaszkulariskonszenzus.hu

A Nemzeti Er6forras Minisztérium szakmai protokollja
allergias betegségek kezelésérdl allergén specifikus immunterapiaval

Készitette: a Klinikai Immunoldgiai és Allergolégiai Szakmai Kollégium

1. Alapveté megfontoldsok

Bevezetd

Az allergén specifikus immunterapia (SIT) az egyetlen oki kezelési lehetésége azoknak az allergias betegségeknek, melyek
azonnali tipusu, IgE medialt immunreakcidk soran alakulnak ki. A SIT az altala indukalt/helyreallitott specifikus immuntolerancia
révén a shock szervtél fliggetleniil csokkenti az allergids gyulladast és az atopids korkép egészére kedvezé hatasu, lehet. A 2004-
ben megjelent SIT magyarorszagi gyermekgyodgydszati ajanlasa mellett a GINA, WAO ARIA ajanlast figyelembe vevé hazai asztma
és a rhinitis protokollok is hangsulyozzak az immunterapia szerepét az allergias betegségek kezelésében.

A SIT szempontjabdl kezelésre alkalmas betegségek/kérképek:

Allergids rinokonjunktivitisz (ARK)

2. | Allergias asztma bronchiale (AAB)

Rovarméreg allergia (méh-darazs) (VA)

A kezelés neve: allergén specifikus immunterapia (SIT)

Az immunterapias kezelés formai:

Méh-darazs
- . (venom)
A. Szubkutan immunterapia = SCIT . .
immunterdpia =
VIT
B. Szublingualis Immunterapia = SLIT

Egyéb formdak (ordlis, nazlis és
bronchialis immunterapia, stb.)
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A protokoll készitéséért felelds szervezetek
Klinikai Immunoldgiai és Allergoldgiai Szakmai Kollégium (KIASZK)
Magyar Allergoldgiai és Klinikai Immunolégiai Tarsasag (MAKIT)

A protokoll az aldbbi kollégiumokkal egyeztetett:
Gyermekgy6gydsz

Pulmonolégus

Fil-orr-gégész

Az allergén specifikus immunterapia (SIT) az allergias betegségek kezelésének elismert, integralt részét képezi. A kezelés soran a
standardizalt, nagy tisztasagu specifikus allergén vakcindt meghatarozott dézisban, emelked6 adagban kapja a beteg, majd az
individudlisan titralt egyéni fenntarté doézist évekig alkalmazzak.

A kezelés célja a betegség tiineteinek csdkkentése, a beteg és gyermek esetében gondozdja életmindségének javitdsa; a
gyogyszeres kezelés koltségeinek csokkentése. Bar vannak adatok a kezelés egyéb lehetséges jotékony hatésairdl (sulyosabb,
tobb szervre kiterjed6 allergids betegség kialakuldsanak megel6zése, Ujabb allergénekkel torténd szenzitizdlédas prevencidja),
ezek igazolasahoz tovabbi megfeleléen kontrollalt vizsgalatok szlikségesek.

Az allergén specifikus immunterdapia (SIT) protokoll célja
Egységes hazai ajanlas létrehozdsa, amely a szakmailag illetékes orvosok szamdra Utmutatast ad a SIT alkalmazasahoz. A SIT

szakmailag indokolt és koltséghatékony rendelésének és a végrehajtas kereteinek kijelolése.

A protokoll célcsoportjai

Szakma Betegség BNO kod
. Fil-orr-gégészet Allergias rinitisz (AR) J3010, J3020, J3030, 3040
2. | Tudégyogyaszat Allergias asztma bronchiale (AAB) J4500, J4580, J4590

Allergolégia és klinikai
immunolégia, X . . .
3. L, Rovarméreg allergia (méh-darazs) (VA) W57H0
Belgyogydészat,

Gyermekgyogydszat

Ellatottak: Az allergén specifikus immunterapia az allergias rhinitis és az allergias asztma bizonyos formaiban valaszthato kezelést
jelent. Abszolut indikacidja kizardlag méh- és dardazsméreg allergia okozta anafilaxiaban van.

1. Allergias rinitiszes betegek és allergias rinokonjunktivitiszes betegek esetében az ARIA ajanlas szerint az intermittald
allergiés rhinitisz kozepesen sulyos/sulyos forméjaban, illetve a perzisztalo allergids rinitisz enyhe, kdzepesen sulyos és
sulyos formajaban szenveddk.

Allergids asztmdas betegek vélogatott esetei.

3. lgazolt rovarméreg allergids betegek, akiknél a csipés azonnali generalizalt allergids tlineteket okozott, a beteg

szérumaban a méreg specifikus IgE kimutathatd vagy bérprébaja pozitiv.

Protokollt alkalmazé ellatok kore, ellatasi szint:

A SIT rendeléje mind szisztémads, mind szublingudlis immunterdpia esetén allergolégus és klinikai immunoldgus szakképesitéssel
rendelkezé orvos lehet.

Amennyiben a javallatot fiil-orr-gégész, pulmonolégus, gyermekpulmonoldgus, bérgydgyasz, gyermekgydgydsz, belgydgyasz
allitja fel, allergolégus és klinikai immunolégus szakképesitésti orvoshoz kell a beteget irdnyitania.

Azokat a betegeket, akik mds szakképesitéssel rendelkezé orvosoknal jelentkeznek allergias tiinetekkel, és vizsgaldjuk szerint
alkalmasak lehetnek SIT-re, a fenti kompetencidju ellaté helyek egyikébe kell irdnyitani.
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A szubkutén specifikus immunterdpia (SCIT) végrehajtasa csak olyan szervezeti egységben (centrum, osztaly vagy hozzétartozo
szakrendeld) torténhet, ahol az esetleges anafilaxids reakcidk ellatdsara a munkatarsak gyakorlottsdga és minden sziikséges
felszerelés rendelkezése all (lasd az Allergolégiai kriziséllapotok diagnosztikdja és kezelése szakmai protokollt is).

A SCIT rendel&i és végrehajtéi személyi dllomdnyanak lehetéleg azonosnak kell lennie, de megengedheté, hogy ugyanazon
szervezeti egységben (osztaly, szakrendel6 keretben) dolgozd, de nem azonos személyek végezzék. Az allergén specifikus
immunterapia gyakorlasat kizarolag megfelelé szakmai gyakorlattal rendelkezé orvos ellenérizheti. A beadd lehet orvos, vagy
jelenlétében és irasbeli utasitdasanak megfelel6en szakasszisztens.

Az elldtasban résztvevd egészségligyi személyzetnek (orvos, szakasszisztens) megfelelé elméleti és gyakorlati oktatasban kell
részesilnie, mely magéba foglalja a medfigyelést, és anafilaxia esetén annak ellatdsat. A szubkutdn immunterapia minimalis
kovetelményeként a kompetens orvosnak mindig jelen kell lennie az immunterapia végzésekor, illetve még egy személynek az
esetleges sulyos szisztémas anafilaxias allapot megfeleld kezeléséhez.

A SCIT kizérdlag a szervezeti egység teriiletén, helyiségében torténhet, a rendelSk korétdl eltéré profild szakmai intézményben, a
beteg otthonaban, vagy mas helyszinen (pl. iskolaorvosi rendeld) nem végezhet6.

A kezelés megkezdése el6tt részletes, lehetbleg irdsos felvilagositast kap a beteg a kezelés céljardl, lefolyasardl, esetleges
veszélyeirdl, a mellékhatasok elharitadsanak lehetéségeirél. A felvildgositas utan a beteg (gondviseld) beleegyezd nyilatkozatot ir
ala, melyhez célszer( orszagosan azonos tartalmu beleegyezd nyilatkozatot aldiratni.

Kivanatos, hogy a szublingvalis immunterapia (SLIT) megrendel&je és a beteg ellenérzdje (figyelembe véve azt is, hogy ebben az
alkalmazasi formaban a beteg haromhavonkénti ellenérzése elegendd, és ebben az alkalmazasi médban szisztémas
mellékhatdsok csak nagyon kismértékben vérhatok) szintén ugyanazon szervezeti egységben (osztély, szakrendelé keretben)
dolgozd, de nem feltétleniil azonos személy legyen.

A beteggel kapcsolatos valamennyi informacié birtokdban 1évé orvos gydgyitdi szabadsaga annak a készitménynek a
megvilasztdsa (pl. vizes vagy depot oldat, szisztémds vagy szublingudlis adas), amellyel véleménye szerint a SIT céljat a
legmedfelelébben el lehet érni.

Az allergén specifikus immunterapiat maximum 3 allergén estében javasolt indikalni, ennél tobb allergénnel szemben kialakult
allergias betegség esetében nem célszerd a tobb allergénnel végzett immunterapia.

A betegnek tdvozasakor:

a) ,panaszmentesen tavozott” nyilatkozatot, vagy

b) az észlelési id6 vége el6tti tavozasa esetén: ,felvilagositas ellenére tavoztam” tartalmu nyilatkozatot

kell aldirnia, mely nyilatkozatot a szakmai kollégium &ltal meghatérozott egységes formédban kell hasznalni az immunterapias
kezelés soran.

Il. Diagndzis

lll. Terdpia

Az allergén specifikus immunterdpia mechanizmusa

A SIT az antigén specifikus tolerancia kialakitasaval hat.

A SCIT szupprimalja az allergias Th2 sejtek altal medialt gyulladast és noveli az antigén specifikus IgG és IgA szinteket a
T regulator sejtek, az immundeviacié (Th2-Th1) és/vagy a T sejtek apoptdzidnak indukcidja éltal. A SCIT alkalmazéasa soran igen
koran masztocita, bazofil sejtszamcsdkkenés igazolhaté. Par hét utdn az eozinofil sejtek aktivitdsa és szdmanak csdkkenése is
kimutathaté. Szamos vizsgalat igazolta, hogy a T regulator sejtek az azonnali (I. tipust) immunreakcié korai és késdi szakaszaban
egyarant fontos szerepet jatszanak.

A SLIT alkalmazasakor az orélis mukoza az immuntolerancia természetes helye [Langerhans sejtek, FceRl, IL-10, IDO (indolamin2,
3-dioxygendz)].

A szublingualis immunterapia (SCIT-hez hasonldan) effektivnek tekintheté: megelézheti az Uj szenzitizacid kialakulasat és
elésegiti a tolerancia kialakulasat a kérdéses allergénre.
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A SLIT alkalmazasa sordn még 6rakig lehet detektdlni a készitményt a sublingudlis mukozén. A terapia kezdetén az antigén
specifikus IgE szintek korai emelkedését lehet megfigyelni, ugyanakkor az IgG4 szintek kézepes emelkedése és az IgE blokkolds
kdzepes aktivitasa észlelhet6. Hasonldan a SCIT-hez az eozinofil sejtek aktivitdsa és szama csokken a célszervben az adhézids
molekulak expresszidjanak csokkenése altal. Szamos vizsgalat bizonyitotta, hogy a periférias T sejtek IL-10 termelése megné az
immunterapia soran. Bar a SLIT mérsékeltebb szisztémas valtozast idéz el 6sszehasonlitva a SCIT-tel, de a lokalis hatasok és a
kornyéki nyirokcsomokban észlelt immunmechanizmusok fontosak.

A szubkutan immunterdpidhoz alkalmazott allergének

A készitmények gyartési kortilményeit eurépai elSirdsok hatarozzék meg.

Az allergén oldatok korszer(i standardizdldsa lehetévé teszi az adott oldat bioldgiai allergén aktivitdsdnak pontos
meghatarozasat, amely leggyakrabban biolégiai egységben (BU), nemzetkozi egységben (IU), allergia egységben (AU), vagy
nanogram/ml értékben megadott. A hazai gyakorlatban haszndlt oldatok természetes, nyers allergén kivonatok, vagy médositott
(fizikai vagy kémiai uton) és kilonb6z6 hordozékhoz adszorbedlt vakcindk. El6bbiek rendszerint vizes oldatok, melyek a
szubkutan beadas utan gyorsan felszivédnak, ezért nagyobb az allergias mellékhatasok kialakulasanak kockazata. Az allergének
kémiai modositasaval nyert vakcinak (urea denaturélt, vagy formaldehyddel, glutéraldehyddel, polyethylen glycollal kezelt) az
allergoidok, amelyek megtartjdk immunogenitasukat, de veszitenek allergenitasukbdl, azaz biztonsdgosabb oldatok. Ezeket
lassan felszivddd molekuldkhoz (pl. tyrosin, aluminium hydroxyd) adszorbedlva nyerik, az un. depot allergén oldatokat,
amelyekbdél az allergén felszivodas lassu, igy tovabb csokken a kezelés mellékhatasanak kockazata.

Rekombinans allergén termékek
Az utébbi évek modern molekularis bioldgiai technikdi lehetévé tették rekombindns allergének I[étrehozdsat és
immunterdpiaban torténé alkalmazasat.

Az allergén specifikus immunterapia alkalmazasi formai

Szubkutdn immunterdpia (SCIT)

Az allergén specifikus immunterapia (SIT) klasszikus formaja, melynek soran az allergén fokozatosan emelkedé adagjait subcutan
injekciok formajaban juttatjuk a szervezetbe. A vizes oldatok rugalmasan adagolhatdk, a tipusos ambulans kezelési formaban
hetente egyszer, de a csoportositott adagolasu, illetve gyorsitott terapids formaban napi gyakorisdggal, vagy koérhazi
korilmények kozott akdr naponta tobb injekciot is adva alkalmazhatdk. Ez utébbi csaknem kizarélag rovarméreg allergia
kezelésében haszndlt adagolasi sémat jelent. A depot oldatok hetente vagy kéthetente adhaték. Az un. fenntarté adag
(legnagyobb még tolerdlt allergén dozis) elérése utan az injekciok ritkithatéak, altaldban 4-6 hetente adhatdak. A kezelés
id6tartama 3-5 év. Ezt mindenkor a beteg éllapotat figyelembe véve a szakorvos donti el. Az immunterapia soran a gyari
alkalmazasi javaslattdl csak a kezelési dokumentédcidban, irdsban részletesen indokolt esetben, a beteg felvildgositott
egyetértésének kifejezése mellett lehet eltérni, egyebekben a gyari elSirdsokat pontosan figyelembe kell venni, kiilonésen pollen
allergiak kezelése esetében.

Szublingualis immunterdpia (SLIT)

Nagy doézisu (alkalmanként akar az injekcidés adag tizszeresét meghaladé mennyiség() allergént juttatnak cseppek/tabletta
formajaban a nyelv ala, igy kezelve a szénanathat és az asztmat. Az allergént a kiilonb6z6 kezelési formak (cseppek, tablettak és
injekcid) egyarant tartalmazzdk, igy valamennyi okozhat lokalis és/vagy szisztémas reakciot. Az oralis-mukozalis reakciok relative
gyakoribbak, akdr a betegek 75%-at is érinthetik, elsésorban a kezelés inicidlis fazisdban. A szisztémas reakciok megjelenési
frekvencidja nagyon alacsony, leggyakrabban gasztrointesztinalis tlinetek, rinokonjunktivitisz, urtikéria, illetve ezen tlinetek
kombinacidja fordult eld.

A napi gyakorlatban a kivitelezés meglehet&sen egyszeri: a beteg az allergént 1-2 percig a nyelv alatt tartja, és utana lenyeli vagy
kikopi.

A SLIT az immunterdpia betegbarat formdja, amely egy vagy egyszerre tobb allergénnel torténé kezelést tesz lehetévé.
A kisszdmu 6sszehasonlité vizsgdlat léguti allergias megbetegedésekben a SLIT és SCIT azonos hatékonysagat és a SLIT jobb
toleralhatdsagi és biztonsadgossagi mutatdit igazolta.
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A SLIT hatékonysagat allergids rinitiszben la, asztma bronchiale-ban Ib szintl evidencia tdmasztja ala.

Hangsulyozni kell, hogy a SCIT eredményei nem konvertalhatéak automatikusan a SLIT-ra, utébbi esetében tovabbi meggy6z6
terdpias eredményekrél beszdmolé vizsgalatok sziikségesek. 2009 juniusdig 60 kettds vak, placebéval kontrollalt, randomizalt
klinikai vizsgalat eredményei alltak rendelkezésre, ebbdl 41 fli pollen vagy hazipor atka allergénnel tortént. A vizsgalatok
tobbsége heterogén volt, az alkalmazott allergén ddzisa, a kezelés id6tartama és a beteg szelekcié tekintetében. 48 vizsgalat
igazolt pozitiv terdpidas hozadékot, mig 12 vizsgdlat esetében a kezelést hatdstalannak taldltdk. (WAO, Sub-Lingual
Immunotherapy, Position Paper 2009)

Az allergén specifikus immunterapia SCIT és SLIT evidencia szintjei a kiilénbz6 allergias betegségekben

A) Allergias rinitisz (AR)

Szezonalis AR Perennialis AR
Specifikus IT - ARK Perzisztalo rinitisz
felnétt gyerek felnétt gyerek
SCIT A A A A nincs adat
SLIT A A A A nincs adat
NAZALIS A nincs adat

B) Allergias asztma bronchiale (AAB): | b. evidencia szint

Egyéb formak

(Nem hagyomanyos specifikus immunterapia)

Az immunkezelésnek vannak ugynevezett nem hagyomdanyos formadi, pl. az ordlis immunterdpia, a nazalis, brochialis
immunterdpia, az enzim-potencialt és a homeopatids deszenzitizacié. A gyakorlatban elsésorban a SCIT és a SLIT valt be.
A tovabbi formékban (oralis, nazalis és bronchialis) nincs megfelel6 tapasztalat, a homeopdtias készitmények adasat a WHO nem
ajanlja, mert nincs evidencia a hatékonysagarol.

A SIT klinikai alkalmazasa

A specifikus immunteradpiat az allergids rinitisz kezelésében széles kdrben alkalmazzak, de mint minden egyéb SIT kezelésnél, a
gondos betegvalogatas itt is igen fontos. Az AR diagnézisdnak biztosnak kell lennie, kértorténet pontos felvételét bértesztekkel
és specialis feltételek fenndlldsa esetén vérvizsgalatokkal kell aldtamasztani. A bértesztek és a specifikus IgE meghatarozas a
konkrét allergén klinikai relevancidjanak igazolasat szolgalja.

A SIT alkalmazasa allergias rinitiszben

Az ARIA a 2009-ben felujitott ajanlasaban az allergén specifikus immunterapiat az allergias rinitisz intermittalé tlineti forméjaban
a kozepesen sulyos és sulyos esetben ajanlja. A perszisztens formaban enyhe és kézepesen sulyos, valamint sulyos formaban is
javasolja.

A szubkutan immunterapia indikdlhat6 allergias rinitiszben

1. ha a beteg tiineteit jellemzden allergén expozicid valtja ki és tartja fenn,

2. olyan beteg esetében, akinek a szezonja elhtiz6dé és/vagy a tiinetei dontéen a pollen szezonban jelentkeznek,

3. olyan beteg esetében, akinek rinitiszes és/vagy alséléguti tiinetei elsésorban a relevans allergén(ek) csicskoncentraciéjanak
id6szakdaban jelentkeznek,

4. olyan betegnél, akinek az alkalmazott antihisztamin és lokalis glukokortikoid készitmények hatasa elégtelen volt,

5. olyan betegnél, aki nem akar hosszantarté farmakoterapiat,

6. olyan rinitiszes betegnél, akinél a farmakoterapia nemkivanatos mellékhatasokat okoz.
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A SIT egészség-gazdasagi hatasait Német- és Franciaorszagban, illetve Olaszorszdgban modellezték, és azt taldltdk, hogy a
hosszantarté allergén specifikus immunterdpia koltséghatékony: mind a szubkutén, mind a sublingualis formaju immunterapia
hosszabb tadvon annak bizonyult, valds életkorilmények kdzott.

Az ARIA ajanlas alapjan a szublingualis immunterapia indikacioja:
1. Pollenallergias és atka allergids betegnél, aki elsésorban rinitiszben, rinokonjunktivitiszben és asztmaban szenved.
2. Olyan betegnél, akinél a hagyomanyos farmakoterapiaval elégtelen a kezelés.
3. Olyan betegnél, akinek bizonyithatéan adverz reakcié alakult ki a szubkutén injekcids kezelése soran.
4.  Olyan betegnél, aki visszautasitja az injekcids kezelési formdt, illetve szegényes a kooperacidja az ilyen immunterapia
soran.

A SIT indikacidja asztmaban:

1. allergids asztma bronchiale enyhe krénikus vagy kézépsulyos krénikus sulyossagi formajaban mérlegelhet6
2. sulyos asztmaban az immunterapia kontraindikalt

A SIT szerepe feln6ttkori asztmdban korlatozott és csak akkor jon szdba, ha a tiinetek kivaltdjaként csupan egy - klinikailag is
relevéns — inhalativ allergén azonosithaté (GINA 2009). Hatékonysdganak az ellenérzése sok klinikai kisérlet targya volt az elmult
40 évben, de a vizsgélatok heterogenitasa miatt az eredmények interpretalasa nehéz. Tébb vizsgalat placebo-kontroll csoport
nélkili és kisszamu beteg bevondsaval tortént. Ezen tul a kordbbi vizsgalatokban hasznilt extractumok sok mindenben eltértek a
jelenleg haszndlatosaktdl, igy helyesebb az utébbi idében végzett vizsgadlatok eredményeire tdmaszkodni, melyekben a jelenleg
elérhetd extractumok hatasat kettés-vak, placebo-kontrollalt médszerrel vizsgaltak.

Hivatkozik a GINA arra a Cochrane beszamoléra, amely 75 randomizalt, kontrolldlt klinikai vizsgélat eredményeit elemzi.
A vizsgalat megallapitja, hogy az allergén specifikus immunterapia csokkentette az asztma tiineti score értékeket, az asztma
tlinetek szdmat, és csokkentette a gydgyszerigényt. Hasonlo, szerényebb értékelést kapott a sublingudlis immunterapia is. Egy
vizsgélat (PAT study, Allergy 2007. 62 (8), 943. 8) eredményeire hivatkozva ismerteti a GINA a SIT hosszu tavu eredményeit,
miszerint gyermekkorban képes megakadalyozni az asztma kialakulasat pollen allergia okozta rinokonjunktivitiszben szenvedé
betegekben. A PAT vizsgalat értékét azonban csokkenti a nyilt elrendezés és a placebos kontrollcsoport hidnya.

A Brit Asztma Terapias Ajanlas a sublingualis immunterapiaval kapcsolatban ugy foglal allast, hogy hasznélata a klinikai
praxisban, asztmdban jelenleg nem javasolt.

A hazai asztma terdpias ajanlds, mely a GINA alapjan irédott, hangsulyozza a klinikailag is igazolhaté allergia fennéllasat, egyetlen
allergén oki szerepét, amelynek az elimindcidja a beteg kdérnyezetébdl nem oldhaté meg, és a szokdsos gydgyszeres terapiaval
- beleértve az inhalalt szteroidokat is — az asztma nem kontrolldlhaté.

Méh- és dardzsméreg allergia

A méh- és darazsméreg allergia sulyos formaja a SIT abszolut indikacidjat képezi. A kérdéssel részletesen a Klinikai Immunoldgiai
és Allergoldgiai Szakmai Kollégium ,Allergolégiai Krizisallapotok” cim(i szakmai protokollja foglalkozik.

A SIT alkalmazasanak leirdsa és ellatasi algoritmusa

A SCIT és a SLIT alkalmazdasa soran célszer( a gyari el6irasokat betartani és a kezelés menetét az alapjan elkezdeni. A kezel6orvos
eltérhet a gyari ajanlastol, kialakithatja a beteg szdmdra legoptimalisabb kezelési sémat. A beteg a kezelés menetrendjérél
irdsban is kapjon informaciét.

Néhany kiemelt tennivald a SIT sorédn

Asztmds beteg szisztémas immunterapidja esetén, minden korosztédlyban indokolt az injekcié beadasat megel6z6en végzett
Iégzésfunkcids vizsgalat.

70% alatti FEV1 értéknél (ami nem elégséges gyogyszeres kezelés, rossz terdpids adherencia miatt vagy mds okbdl, példaul
hirtelen nagy allergén terhelés miatt ideiglenesen bekdévetkezhet) az injekcid beadasat el kell halasztani és a tlinetmentes allapot
elérése utan Ujra kell értékelni a beteg aktualis és varhatd jovébeli allapotat azimmunterapia folytatasa céljabol.
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Ugyancsak halasztani kell a szisztémas kezelést lazas akut léguti (vagy egyéb lokalizaciéju) infekcid, kilondsen rinitisz,
rhinoszinuszitisz, bronhitisz esetében annak gydégyuldsdig. Mérlegelni kell a halasztast vagy az adag csokkentését a korabbi
kezelés soran észlelt mellékhatdsok esetén. Ez utdbbiakndl a gyartd utasitasainak figyelembe vétele sziikséges a terapia
folytatasanak kérdésében, részleteiben.

Az immunterapidt kizarélag egyetlen beteg (és esetleg hozzétartozéja) jelenlétében lehet végezni, csoportosan nem.

A SIT indikaciojanak feltétele a kérdéses allergén klinikai relevancidja.
A klinikai relevanciat a tlinetek és a prick bérprobak pozitivitasaval, és/vagy a specifikus IgE szérum meghatarozasok legalabb
2. RAST osztalyu eredményével kell bizonyitani.

SCIT - Anafilaxia

Azoknal a betegeknél fejlédik ki SCIT sordn nagyobb valdszinliséggel anafilaxias reakcid, akiknél nagyon erésen pozitiv bérpréba,
vagy magas specifikus IgE koncentracié szerepel az anamnézisben, vagy az immunterdpia megkezdésekor mar adverz reakcio
alakul ki.

A SIT hatdsanak lemérése
Az 4ltalanosan ismert laboratériumi paraméterek (6ssz. IgE, specifikus IgE, specifikus IgG) a hatds lemérésre nem alkalmasak és
ezért meghatdrozasuk a SIT hatékonysaganak igazoldséra nem célszerd, emiatt nem javasolhaté a vizsgélatok finanszirozasa sem.

Rovarméreg allergia (VA)

A diagnosztika alapja a kérel6zmény, korlefolyés és a specifikus IgE kimutatasa bérprobaval vagy RAST equivalens vizsgélattal.
Sulyos szisztémas reakciét mutatd betegnél a pozitiv RAST vagy bérprdba a specifikus immunterapia (VIT) abszolat indikaciéjat
jelenti.

A kezelés befejezése a venommal végzett prick teszt és/vagy a méreg-specifikus IgE (nem IgG) vizsgdlat eredményének
javulasatdl (negativitds vagy alacsonyabb koncentracid irdnyaban) fiigg.

Altalanos indikaciés szempontok

SIT a kovetkez6 allergénekkel rendelhet6:
- parlagfl és/vagy fekete Girém

- fiikeverék vagy egyes komponensei

- gabonafélék pollenje

- nyirpollen

- atka vagy atka keverék

- macskaszor és epitel

- rovarméreg.

Klinikai relevancia

A szenzibilizéltsdgon kivil valamennyi allergén vonatkozésaban a klinikai relevancianak is vildgosan ki kell tinnie.

A klinikai relevanciat a tlinetek és a prick bérprobak és/vagy a szérum specifikus IgE Osszhangjanak igazoldsaval kell
aldtdmasztani.

A SIT-re alkalmas betegnek legfeljebb harom eltéré, de klinikailag relevans szenzitizaltsdga lehet, ezek kozil a legsulyosabb
tlneteket kivalté a legalkalmasabb az immunterépiara.

Tobbes szenzitizaltsag

— Amennyiben olyan t6bbes szenzitizéltsdg all fenn, melybdl az egyik rovarméreg altal kivaltott szenzitizaltsag, akkor a terdpiat a
rovarméreg SIT-el kell kezdeni.

— Parhuzamosan kétféle SIT, pl. pazsitfiivek és parlagfii nem kezdheté (még a beadasok idébeli szétvalasztasa mellett sem).
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- Az elsé SIT masodik évében Ujabb immunterdpia bevezetésének, vagy szezondlis allergénnel megkezdett SIT utan, a
pollenszezon befejez6dését kovetéen perennidlis allergénnel kezdett tovabbi SIT-nek nincs akadalya, amennyiben valamennyi
indikacids feltétel teljesil. (A parhuzamos SIT tobbek k6zott azért sem indokolt, mert koltséghatékonysaga a farmakoterapiaval
szemben elfogadhatatlanul alacsony lehet.)

Szemtiinetek, bértlinetek

Az allergias szemtiinet 6nmagdaban nem képez immunteradpids indikacidt, és atépias bértiineteken kivil 1éguti allergias tlinetek
nélkili betegeket sem kezelnek immunterdpidval, bar a helyesen indikalt és végzett immunterapia soran ezeknek a tiineteknek a
javulasa is varhato.

Terhesség
Terhességben Uj terapiat nem szabad kezdeni, a mar folyamatban lévé valtozatlanul folytathato.

Eletkor

- A SIT megkezdésének alsé korhatdra a beteg betoltott 5. életéve.

- A kordbban immunterapia kezdésre megadott felsé korhatar (50 év) az Gjabb allasfoglalasok szerint nem indokolt, kétségtelen
azonban, hogy idésebb korban a tilinetek &ltaldban enyhiilni szoktak, az immunvdélasz csokkenése miatt az immunterdpia
eredményessége is elmaradhat a varttoél.

5 évesnél fiatalabb gyermeknél is lehet immunterapiat kezdeményezni, amennyiben a rendelkezésre all6 egyéb gyogyszerekkel
nem biztosithatd a beteg életminésége. Kiilénleges esetben, rovarméreg allergianal johet széba az immunterapia alkalmazésa 5
évnél fiatalabb gyermeknél, ha a kezelés elmaradasa nagyobb veszélyt jelent, mint annak bevezetése.

Szezonalis szempontok

A parenteralis pollen SIT-et az érintett pollen(ek) varhatd virdgzés-kezdetét megel6z6 90. nap koril kell elkezdeni. A konkrét
pollen pollinaciés csucsidejében a parenterdlis SIT sziineteltetendd, vagy a dézist csékkenteni kell.

A szublingudlis SIT véltozatlan adagban a pollenszezon alatt is folytathatd, de a fenntarté adagot az aktualis pollen atlagos
megjelenési idejére el kell érni.

A SIT-SCIT mellékhatasai

A mellékhatasok gyakorisaga: kb. 1-12 %.

Mellékhatésok sulyossagi fokozatai Tiinetek Kezelhet6ség

1. stlyossagi fokozat diszkomfort érzés, hanyinger, fejfajas, enyhe | Altalaban nem igényel kezelést.
lokalis reakcio

2. sulyosségi fokozat enyhe rinitisz, asztmas tiinetek (PEF>60%), | JOl sziintethet6k lokalis vagy oralis
sulyosabb lokalis reakcié antihisztaminnal, lokalis gyulladascsékkentd,

steroid kezeléssel, vagy
B2agonista asztmas tiinet esetében
a B2 agonista adasa belégzésével.

3. sulyossagi fokozat életet nem veszélyeztetd szisztémas reakcidk: | Jol reagélnak tiineti kezelésre, adrenalin!
urtikaria, sulyos asztmas tlinetek (PEF<60%),

4. sulyossagi fokozat anafilaxia, testszerte viszketés, urtikaria, | Intenziv kezelést igényelnek, addig is
horgdszlkilet, vérnyomasesés, tachycardia, | adrenalin.
tudatbesz(kulés

A tiinetek 90%-ban 30 percen belil |épnek fel, ezért a 60 perces medfigyelés teljes biztonsagot nyujt. Kézepesen sulyos (2., 3.
és 4.) esetben az im. adrenalin addsa kotelezd!
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Azokndl a betegeknél fejlédik ki nagyobb valdszinlséggel anafilaxids reakcid, akiknél nagyon erésen pozitiv bérpréba, magas
specifikus IgE titer szerepel az anamnézisben, vagy mar azimmunterapia megkezdésekor adverz reakcié alakul ki.

Biztonsadgossag és hatékonysag

A hagyomanyos specifikus immunterapia biztonsagossaga

A SIT szerepének ndvekedését két f6 tényez6 korldtozhatja az asztma és az allergias rinitisz kezelésében, melyek kozill az egyik,
nagyon fontos a biztonsag kérdése.

Nagyon vitathatd, hogy a magas rizikdju asztmas betegek alkalmasak-e SIT-re, melyet csak akkor lehet alkalmazni, ha az allergias
allapot stabil és a beteg compliance kitiné.

A SIT széles korben vald hasznalatanak masodik f6 korlatja a megfelel6 gyakorlattal rendelkezé, szakképzett személyzet hianya.

SIT hatdsossadganak és hatékonysaganak meghatarozasa

A hatés lemérésére jelenleg harom paraméter alkalmazhaté:

1. a betegben az allergén specifikus immunterapia indikaciojanak megfelelé allergias betegség tlineteinek tartds, kifejezett
csokkenése;

2. a beteg életminéségének tartds, kifejezett javulasa;

3. a farmakoterapids igény jelentds csokkenése mar a SIT elsé évének végétol.

Ezeket a paramétereket mar egyetlen éven at folyamatosan végzett SIT esetén meg lehet hatarozni.

Az altaldnosan ismert laboratériumi paraméterek (6ssz. IgE, specifikus IgE, specifikus IgG) a hatas lemérésére nem alkalmasak, és
ezért meghatdrozasuk a SIT hatékonysdgédnak igazoldsara nem célszerd.

A hatdsossdg megitéléshez elég a beteg és a kezel6orvos rogzitett pozitiv véleménye a tiinetek enyhiilésérél, az életminéség
javulasarol.

A hatékonysdg megitéléséhez a gyogyszerfogyas adatai, valamint az esetleges, allergia miatti hospitalizdcidk adatai, illetve a
rendkivili, slirg6sségi elldtas(ok) adatai is sziikségesek.

A SIT hatasossaganak megitéléséhez legalabb 3 terapias év szlikséges, azonban egy év utan is valtozatlanul fennallé tiinetek,
vagy a tlinetek rosszabbodasa esetén mérlegelni kell a kezelés kordbbi befejezését.

A SIT legfeljebb hdrom 0Osszefliggé évig folytatandd ugyananndl a betegnél, ugyanazzal az allergénnel (allergénekkel).
Nemzetkdzi adatok szerint a hatds eréssége és tartdssaga ezt kdvetéen mar alig ndvekszik, a koltséghatékonysag ezzel szemben
kifejezetten romlik.

A szubkutan immunterapia klinikai hatékonysagat szamos klinikai vizsgalat igazolta (Ib szintl evidencia nyirfa-, flpollen allergia
esetében), azonban itt szamolni kell a szisztémas mellékhatasok, igy anafilaxias reakcié kialakulasaval is.

A szublingudlis immunterdpia biztonsagossaga

A szublingualis immunterdpidnal, tekintettel arra, hogy a kezelés a beteg ltal, a beteg otthondban torténik, a biztonsdgossag
elsédleges szempont. Klinikai és gyodgyszer-feliigyeleti vizsgalatok azt bizonyitjdk, hogy nagyon alacsony a szisztémas
mellékhatas gyakorisaga, életet veszélyezteté eset nem fordult el6.

Helyi mellékhatasokat irtak le, ezek az ajak- és nyelv alatti vagy szajpadlasviszketés és duzzanat. Altalaban jol toleralhaték a
helyzetnek medfelelé gydgyszereléssel, esetleg allergén doézismddositast (csokkentést) igényelhetnek, és visszafejlédnek a
folyamatos kezelés mellett.

A szublingualis immunterapiat gyermekek és felnéttek egyarant toleraljak. A betegek ellendrzését a mellékhatasok enyheségére
és alacsony gyakorisagara (3-8 % kozott) tekintettel csokkenteni lehet a bevezetd és a fenntartd kezelés soran is.

Kontraindikacidok

Abszolut kontraindikacio:
- sulyos immundeficiencia
—  sulyos mas immunpatolégiai kérkép (SLE, kevert kotészoveti betegség, rheumatoid arthritis és egyéb autoimmun
betegségek)
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- malignus megbetegedés

- akezelés szokasos folyamatat megzavarni képes sulyos pszichiatriai korkép
- nélkilozhetetlen bétablokkold kezelés, barmilyen alkalmazasi formaban

- sulyos asztma (optimalis farmakoterapia mellett is FEV1<70% )

- sulyos cardiorespiratérikus megbetegedés barmilyen formaja

Relativ kontraindikécié

A SIT indikacidja soran mérlegelni kell, hogy nincsenek-e a beteg esetében erds, megsziintethetetlen trigger tényezék, amelyek a
terdpia hatasossagat kifejezetten csokkentenék.

Ha nem feltételezhet6 a beteg egyittm(ikodési készségének olyan foka, amely a hosszu tavu kezelés eredményességének
biztositéka.

Specifikus gyermekkori vonatkozasok

A gyermekkori immunterapia az allergoldgia specialis teriilete, az indikaciorol az erre képzett szakorvossal feltétlenil konzultalni
kell. A rinokonjunktivitisz differencial diagndzisa 4-5 éves kor alatt nehéz, dénté az allergias eredetli forma és az ismétlédé akut
virus infekcié megkulonboztetése.

A gyermekkori immunterapia alapja, hasonléan a felnéttkorhoz, az adekvat diagnoézis. A diagnosztikus elvek tekintetében nincs
életkori kiilonbség. Gyermekkorban nagyon fontos a beteg gyermek és a sziil6 megfelel6 felvilagositasa a kezelés menetérdl, a
varhaté eredményrdl, redlisan felvazolva a kezeléssel jaré adverz reakcidkat, mert a kezelés sikerének alapja minden érintett
motivacidja.

A rovarméreg allergia okozta szisztémas reakcié ritka kisgyermekeknél. A rovarméreg immunterdpiat is csak szakképzett
allergolégus indikélhatja és végezheti. A gyermekkori immunterdpia végzésére csak az vallalkozhat, aki képes az esetleges
szisztémas reakciok életkor specifikus kezelésére.

A gyermekkori immunterapia el6nyei
Az allergias betegség korai fazisaban az immunterapia eredményesebben modifikalhatja az allergias betegség természetes
lefolyasat, ezért hatékonyabb gyermekkorban, mint felnéttkorban.

A gyermekkori immunterapia hatranyai

A SCIT esetén elsésorban compliance problémaval kell szamolni, ilyen a gyermek averzidja az injekcids kezeléstél. Tovabba a
gyakori vizitek is megterheléek lehetnek. A SLIT soran a legfébb hatranyt a kezelés ellenérizetlensége jelenti. Amellett ebben az
esetben is a hosszu terdpia okozhat ellenérzést a gyermeknél. A SCIT a sziil§ szdmara is megterheld, a munkabdl kiesé napok
nagy szama miatt.

A gyermekkori immunterapia hatékonysiga

A SCIT randomizalt vizsgalatokkal és azok metaanalizisével hatékonynak bizonyult gyermekkori allergids asztmaban (l. szint).
75 tanulmany metaanalizise alapjan az immunterapia olyan asztmasoknak ajanlhatd, akik szenzitizaciéja bizonyitott az adott
allergénnel szemben, és annak tiinetkivalté szerepe is igazolt. A korai SCIT egyben el8segiti a poliszenzitizacié prevencidjat. Az
immunterdpia hatékonysaga az allergén kivonatok minéségétél fliigg.

A gyermekkori immunterapia biztonsagossaga

A SCIT altalanosan biztonsagos asztmaban is, az eléirasok gyermek betegek ellatasakor Iényegében egyeznek a felnétteknél
leirtakkal.

Asztmdsoknal valdszinlbb a szisztémas reakciok kialakuldsa, ezért a gyengén kontrolldlt asztma az immunterdpia
kontraindikdciojat jelenti. Amennyiben az asztma a kezelés napjan labilis, az immunterapids ddzis halasztasa javasolt. A kezelés
adasanak kritériumai a tiinetmentesség és megfeleld |égzésfunkcids eredmény (FEV1=80%).

Személyi és targyi feltételek: A SCIT adédsakor szamolni kell a végzetes anafilaxia lehetéségével. Ezért gyakorlott,
gyermekellatasban jaratos egészségligyi szakszemélyzetre van sziikség.

Olyan helyen adhatd, ahol azonnal elérhet6 a stirg6sségi ellatas. Az injekcié beadasat kovetéen a betegeknek legaldbb 60 percig
a rendelében kell maradniuk, hogy lehetéség legyen a nem kivédnatos események észlelésére.
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Az injekciés forméhoz kapcsolédé nehézségek gyermekkorban kiilondsen fontossa teszik a szublingualis kezelés fejlesztésének
fontossagat, a hatékonysag mind koriltekintébb bizonyitdsat. Ez meghatérozza a kutatdsi irdnyokat:
1. A SLIT hosszu tavu vizsgélata nagy beteganyagon a kereskedelmi forgalomban elérhet6 allergén kivonatokkal. Ehhez
jol standardizalt protokollokra van sziikség.
2. Azallergén tablettak szerepe kisgyermekek kezelésében.
3. Szélesebb allergén spektrum vizsgalata.

IV. Rehabilitdcié

V. Gondozds
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A Nemzeti Er6forras Minisztérium szakmai iranyelve

allergolégiai krizis allapotokrél - az anafilaxia, rovarméreg allergia és herediter angioneuroticus oedema
diagnosztikajarol és kezelésérél

(1. médositott valtozat)

Készitette: a Klinikai Immunolégiai és Allergolégiai Szakmai Kollégium

I. Alapveté megfontoldsok

1. A szakmai irdnyelv célja, érvényességi teriilete

Az allergoldgiai krizisdllapotok cimmel targyalt harom kérkép - anafilaxia, rovarméreg allergia, herediter angioneuroticus
oedema (HANO) - eléforduldsa ritka, klinikai jelentéségiiket az akut stulyos megjelenés, a potenciélisan letalis kimenetel adja.
A betegek rosszullét esetén a legkdzelebbi orvoshoz fordulnak, igy fontos, hogy széles korben ismert terdpias protokoll foglalja
0Ossze az akut ellatas teenddit, illetve Utmutatast adjon a diagnosztika terén és a krénikus kezelés folytatasahoz.

Az Allergolégiai és Klinikai Immunoldgiai Szakmai Kollégium e témdban irt elsé ajanlasa 2006-ban jelent meg. Az eltelt
idészakban 0Osszegy(ilt Uj ismeretek indokoltta tették megujitdsat, amelynek elsédleges célja atfogd ismertetést adni az
allergoldgiai krizis allapotok diagnosztikajarol és kezelésérdl, ami irdnymutatd az allergoldgiai szakellatds, az alapellatds és a
slirgbsségi ellatas tertletén is. Az ajanlds Iényeges megallapitdsai megfelelnek az e témakorben irt legujabb nemzetkozi
ajanlasoknak.

Az 6sszedllitasban jeldlt evidencia szintek magyarazata:

LA” szintl: nagyszamu beteg bevondséval végzett randomizélt, kontrollalt vizsgalatokban ellenérzott és hatékonynak tartott
terapia

,B" szint(i: kevés randomizalt, kontrollalt vizsgalatban szerzett eredmények alapjan sziiletett megallapitasok

,C" szintli: nem randomizalt klinikai vizsgalatbdl szarmazé adatok, pozitiv klinikai terapids tapasztalatok

,D" szintli: megegyezésen alapuld szakértéi dontés, amelyhez irodalmi adatok még nem allnak rendelkezésre.

Az ajanlés az alabbi szakmai kollégiumokkal egyeztetett:
- Oxyologiai-Slirgésségi, Honvéd- és Katasztréfa-orvostani Szakmai Kollégium
- Tlid6gydgydszati Szakmai Kollégium

2. Anafilaxia

2.1. Definicié és epidemioldgia

A klinikai kép: sulyos, életet veszélyeztetd, generalizalt vagy szisztémas tulérzékenységi reakcid, gyorsan kialakulo életveszélyes
léguti és/vagy |égzési és/vagy keringési zavar, rendszerint bér- és nyélkahartya-tiinetekkel. Valészindsiti, ha a beteg ismerten
allergias az adott szerre, amivel kontaktusba kertilt.

Az anafilaxia |. tipusy, vagy azonnali hiperszenzitivitasi reakcid, melynek soran az allergén hatéséra IgE kozvetitésével a
hizosejtekbdl és a bazofilsejtekbdl aktiv mediatorok szabadulnak fel. Az anafilaktoid reakcié az anafilaxidval megegyez6 klinikai
tinetekkel jar, de a hizésejtekbdl és a bazofilsejtekbdl torténé medidtor kidramlas IgE kozvetitése nélkil jon létre. Mindkét
korkép potencidlisan életveszélyes, bar egyes reakciok kezelés nélkiil, maguktdl is elmulhatnak.

Az anafilaxia tlinetei (1. tablazat) kiilonféle kombinaciéban Iéphetnek fel, és tobbnyire az allergén hatast kdvetéen perceken
belill jelentkeznek. De leirtak mar az expozicidt kbvetéen 30-60 perccel, illetve tébb mint egy 6ra mulva kialakult anafilaxiat is.
A megfigyelések alapjan elmondhaté, hogy minél gyorsabban alakul ki az anafilaxia, annal stlyosabb tiinetekre lehet szamitani.
A bifazisos anafilaxia esetében a tlinetek az elsé reakcio lezajldsa utan 8-12 6ra mulva visszatérnek. A masodik reakcio
sulyossagat tekintve nem kiilonbozik az elsétél, de szignifikdnsan tébb adrenalin sziikséges a kezeléséhez.



HIVATALOS ERTESITO . 2010. évi 74. szam 10853

Az anafilaxia nem bejelentéskoteles betegség, igy az el6forduldsi gyakorisdg nem ismert, és feltételezhetd, hogy a felmérések
alapjan kozolt adatok alulbecsiilik a valds prevalenciat. Nemzetkozi viszonylatban 1 000 000 kérhazi esetre évi 154 fatdlis
anafilaxia jut, az USA-ban egy fére vetitve az anafilaxia becsiilt rizikdja 1-3%. Az Egyesiilt Allamokban évi kb. 150 halaleset fordul
el6 étel okozta anafilaxia miatt, évi 400-800 halaleset pedig béta-laktam antibiotikum okozta anafilaxia miatt.

Neheziti az adatok értékelését, hogy az anafilaxianak nincs altalanosan elfogadott klinikai definicidja. Sok szerzé egy vagy tébb
szisztémas tlinet kialakulasat elégségesnek tartja az anafilaxia diagnézisanak kimondasahoz, nem csoportositva tovabb a
betegeket a tiinetek, illetve azok sulyossaga alapjan. Mas klinikusok csak akkor tekintik a rosszullétet anafilaxidnak, ha a tlinetek
kodzott a dyspnoe vagy a hypotensio szerepel, illetve az allergids gyulladdsos mediatorok felszabadulasa igazolhaté.

2.2. Patofiziologia

A hizosejtekb6l és a bazofilsejtekbdl a degranulacié sordn tobbféle biokémiai mediator és kemotaktikus anyag keril a
szervezetbe. Ezek egyrészt a preformalt granulumokbdl triilnek ki, mint példaul a hisztamin, a B-triptaz, a chymaz, a heparin, a
hisztamin-releasing faktor és mas citokinek, masrészt jonnan képz6dé mediatorok, mint a PGD2, a leukotrién B4, a thrombocyta
aktivald faktor és a cysteinil leukotriének (LTC4, LTD4, LTE4).

A hisztamin a H1-receptorok ingerlésével viszketést, rhinorrheat, tachycardiat és bronchospasmust okoz, a H1 és H2 receptor
aktivacio pedig fejfajast, kipirulast, hypotenziét eredményez. A szérum hisztamin szint mértéke korreldl az anafilaxia
sulyossagaval, a gastrointestinalis tlinetek hevességével, de az urticaria kialakuldsaval példaul nem.

A B-triptdz a hizosejtek granulumaibdl felszabaduld fehérje, a plazma szintje 0sszefiiggést mutat az anafilaxia sulyossagaval.
A nitrogén-monoxid (NO) inhibitorok anafilaxidban fokozzak a bronchospasmust, ami arra utal, hogy az NO mérsékli az anafilaxia
tlineteit, masrészt viszont a vasodilatatio fokozasaval sulyosbitja a hypotensiét. Az arachidonsav metabolitok, igy a LTB4, a
feltételezések szerint a késdi fazisu anafilaxidban, illetve a reakcié elhizédasaban jatszanak szerepet.

Egyéb gyulladasos rendszerek is bekapcsolédhatnak a mechanizmusba, sulyos anafilaxids epizéd esetén példdul aktivalddik a
komplement rendszer, a koaguldcids rendszer és a kallikrein-kinin rendszer.

Emberben az anafilaxia 1ényeges shock-szervei a tiidé és a sziv, igy a leggyakoribb tiinet a 1égzési és a keringési elégtelenség.
Ugy tlnik, hogy az anafilaxia kémiai mediatorainak direkt myocardialis hatasuk is van. A H1 receptorok coronaria vasoconstrictiot
és vascularis permeabilitds fokozédast okoznak, mig a H2 receptorok emelik a pitvari és a kamrai kontraktilitds erejét, és
coronaria vasoconstrictiot valtanak ki. Anafilaxia soran altaldban myocardialis ischaemia, vezetési zavar, pitvari és kamrai aritmia,
és T-hullam eltérés észlelhetd.

A vascularis permeabilitds fokozodas kovetkeztében akar 10 percen belil kikeriilhet az intravascularis folyadék 50%-a az
extravascularis térbe. Ez az intravascularis folyadékdeficit aktivalja a renin-angiotenzin-aldoszteron rendszert és kompenzatorikus
katekolamin kidramlast okoz, melyeknek jelentés keringésre gyakorolt hatdsuk van. A myocardium kérosodds veszélyét noveli,
hogy a hizésejtek a coronaria plakkok koril csoportosulnak, és ez coronaria thrombosis kialakuldsdhoz, illetve plakk
megrepedéshez vezethet.

Il. Diagndzis — Ill. Kezelés

2.3. Anafilaxiat igazolé laborvizsgalatok

IgE mediélta reakcié esetén a gyanusithato allergén bérprobaval vagy az allergén specifikus IgE vizsgélataval legtébbszor
kimutathato. Az anafilaktoid reakcid IgE antitesttdl fliggetlen, ezért ilyenkor ezek a tesztek nem hasznalhatok.

Mas koérképektdl vald elkilonité diagnosztikdban hasznos lehet néhany laborvizsgalat. Ha carcinoid szindréma vagy
pheochromocytoma gyanuja merdl fel, szérum szerotonin (5-hydroxitryptamin), illetve vizelet 5-hydroxyindolecetsav (5-HIAA),
katekolamin és vanilmandulasav vizsgalat vezethet diagnézishoz.

A plazma hisztamin kimutatésa a klinikai rutinban nehéz, mert a vérmintat a levétel utdn azonnal fel kell dolgozni, maskilonben
a bazofil sejtekbél az allas kbzben spontan kidramld hisztamin hamisan magas értéket mutatna. A vizeletben a hisztamin és a
metabolitjai hosszabb ideig kimutathatok, ezért a vizeletbdl t6rténé mérésiik hasznos lehet.

A B-triptdz egy neutralis protedz, mely a hizdsejtek granulumaiban térolédik, normalisan a vérbdl nem mutathaté ki. A hizdsejtek
aktivacidja kovetkeztében a szérum [-triptaz szint megemelkedik mind az IgE kozvetitette anafilaxia, mind a nem IgE
kozvetitette anafilaktoid reakcié esetén. Minél sulyosabb az anafilaxia, a szérum B-triptaz szint annal magasabb. Mivel a B-triptaz
a hizosejtekbdl szarmazik, azok az anafilaktoid reakciok, melyek nem hizésejt aktivacié utjan alakulnak ki, hanem példaul a
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komplement-rendszer aktivacidja révén, nem jarnak triptdz emelkedéssel. A 3-triptdz szint csucskoncentracidja az anafilaxia utan
1-2 6ra mulva észlelhetd, de a rosszullét utdn 6-12 6ran belil még kimutathaté az emelkedett triptaz szint. A levett vérmintdban
a B-triptdz elég stabil, szobahémérsékleten tarolt szérumbdl hetek mulva, lefagyasztott szérumbdl pedig hénapok, akar évek
mulva is mérhetd.

Az o-triptazt is a hizosejtek termelik, de — szemben a B-triptazzal - nem a szekretoros granulumokban tarolodik, hanem a
hizésejtekbdl Grll kis mennyiségben (norm. vérszint 1-10 ng/ml). Az altaldban hasznalt triptaz assay mind az a-, mind a p-triptazt
méri. Bar az anafilaxidra a B-triptdz emelkedés jellemzd, ha a szérum triptdz alapszintet és a rosszullét utani csucskoncentraciot
0sszehasonlitva a kiilonbség tobb, mint kétszeres, az legalabb annyira igazolja az anafilaxiat, mint a B-triptaz specifikus assay-jel
kimutatott B-triptaz emelkedés.

2.4. Anafilaxiat okozé anyagok

EIméletileg barmilyen anyag képes aktivalni a hizdsejteket és a bazofileket és ezaltal anafilaxiat okozni. A 2. tablazat 6sszefoglalja
a leggyakoribb kivalté tényezdket, a feltételezett patofizioldgiai mechanizmus alapjan csoportositva dket. Meg kell jegyezni,
hogy az esetek egy részében kiilénb6z6 mechanizmusok, anafilaxids és anfilactoid jellegliek egyarant részt vesznek a reakcié
kialakulasaban.

Gyogyszerek. Az antibiotikumok, elsésorban a beta-laktam csoport, az éltaldnos anesztézidban haszndlt szerek, mint a
neuromuscularis blokkolok, érzéstelenitdk, a plasma expanderek, tovabba az aspirin/nem szteroid gyulladascsokkenték, opidtok
a leggyakoribb szisztémas allergias reakcidt okozé szerek, de potencidlisan barmely gyogyszertdl eléfordulhat immunoldégiai
vagy nem immunolégai mechanizmussal generalizalt reakcid. Az atopia a gydégyszerallergia tekintetében nem minésul kockézati
faktornak, bar sulyosabb reakciokhoz vezethet.

Allergénkivonatok és immunterdpia. Az allergénkivonatok injekcidja utani szisztémas reakcié ritka, még kisebb a diagnosztikus
célu bérpréba utani anafilaxia kockazata. Az anafilaxia kialakulasanak esélyét fokozza az instabil szteroid-dependens asztma, az
injekcio beadasa el6tt kozvetlendl lezajlott asztmas roham, ha a beteg B-blokkolot szed, illetve ha az immunterapia soran az
injekcio beadasahoz uj fiolat kezdiink.

Elelmiszerek. Sulyos gastrointestinalis, bér, szem, légzészervi és kardiovaszkularis tiineteket okozhatnak egyes élelmiszerek.
Gyermekeknél leggyakrabban anafilaxiat okozé élelmiszerek a mogyord, hiivelyesek, did, halak, kagyld, tej és tojas. Egyes
csoportokon beliil a keresztallergia valdszin(isége kiszamithatatlan. Fliszerek is okozhatnak anafilaxiat.

Rovarcsipés. A rovarcsipések lokalis vagy generalizalt tiineteket okozhatnak. Nincs arra utalé adat, hogy nagy lokalis reakcidk
utan gyakoribb lenne az anafilaxia. A méh- és darazsméreg elleni immunterapia kiiléndsen hatasos, javasolhaté minden méh- és
dardzscsipés allergids betegnek. Az immunterdpia dltaldban 3-5 évig tart, de a kezelés hosszat mindig egyénileg kell
meghatarozni (részletesen lasd a 3. fejezetben).

Latex (gumi). Jellemz&en egészségiigyi probléma, leggyakrabban hdrom csoport érintett: az egészséguigyi dolgozdk, a spina
bifidaval vagy urogenitalis rendellenességgel él6 gyerekek és a gumigyartasban foglalkoztatott dolgozok.

Terhelés-indukalta anafilaxia. Leggyakoribb kivalté ok a futas, de sielés, aerobic, vagy kerékpdrozas utan is felléphet anafilaxia.
Egyes tényez6k hajlamositanak a terhelés-indukalta anafilaxia kialakulasara, mint példaul a terhelés elétt bizonyos gydgyszerek
bevétele (pl. aspirin vagy mas NSAID), illetve a terhelés elétti étkezés. A terhelés-indukalta anafilaxia ellatasa ugyanugy torténik,
mint a tobbi anafilaxidé, a betegnek tandcsos 6nbeldvé adrenalin injekcdt magénal tartani.

Idiopathias anafilaxia. Az esetek egyharmaddban a kivalté ok rejtve marad. A diagnoézis feldllitasa, az anafilaxia idiopathiassa
mindsitése csak akkor lehetséges, ha komplett allergoldgiai és immunoldgiai vizsgalatokkal minden lehetséges okot kizartunk és
mérlegeltlk a differencial diagnosztikdban felmertilé ritka korképek (HANO, vasculitisek, mastocytosis, carcinoid syndroma stb.)
lehet&ségét.

Ujabban az anti-leukotrien szerektél irtak le preventiv terapias hatast idiopathias anafilaxidban.

2.5. Az anafilaxia kezelése

Az anafilaxia elldtdsaban alkalmazott készitmények hatédsa, érheté modon, kontrollalt klinikai vizsgalatokban nem ellenérzott.
Egységes azonban a szakérték véleménye a tekintetben, hogy az anafilaxia ellatasat adrenalin adasaval kell kezdeni, ami a klinikai
tapasztalatok alapjan, farmakoldgiai hatasainak készonhetéen életmenté anafilaxiaban. Alfa-I-adrenerg vasoconstrictor hatasu a
legtobb szervben, csokkenti az oedemat, megeldzi a felséléguti obstrukcioét, valamint a hypotoniat, shock-ot. Beta-1-adrenerg
hatdsdnak koszonhetéen né a szivfrekvencia, beta-2 hatasként horgétagulatot okoz és csokkenti a hizdsejtekbdl és
basophilekbél a histamin és tryptas kidramlasat.
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A) Azonnali tennivalok

1.
2.

A légutak biztositasa, [égzés, keringés, tudatéllapot felmérése.

Adrenalin (Tonogén ® 1mg/ml) i.m. 0,01 mg/kg adagban, felnétteknek maximum 0,5 mg (0,5 ml), gyermekeknek
maximum 0,3 mg (0,3 ml) a combba. Az intramuscularisan adott adrenalin felszivddasa tokéletes és gyorsabb, mint a
subcutan injekcidé. A kar altaldban jobban hozziférhetd, de a combbdl gyorsabban szivodik fel az adrenalin. Sulyos
esetben a comb ellilsé részébe adjuk az adrenalint. Szlikség esetén 5-15 percen beliil ismételhet6. Keriiljik a toxicitast!
Ha a beteg az i.m. adrenalinra és a folyadékpdtladsra nem reagal, percek mdlva i.v. is adhaté: 0,1-0,3 mg adrenalin
fiziologias séval 10 ml-re higitva. Folyamatos hemodinamikai monitorozas szikséges! Bar az adrenalinnak az
anafilaxidban nincs abszolut kontraindikacioja, tébb haldlos komplikaciét okozott mar az adrenalin meggondolatlan
intravénas hasznalata.

B) Altalanos tennivaldk

1.

2.
3.
4

Helyezziik a beteget hanyattfekvd helyzetbe és emeljiik fel a [abat.

Légut biztositas (endotrachealis intubacié vagy conicotomia véalhat sziikségessé).

Oxigén 6-8 L/perc.

Véna biztositas, gyors folyadékpotlas krisztalloid oldattal (felnétt: 1-2 liter 0,9%-0s séoldat, gyermeknek: 20mli/kg
krisztalloid).

Az allergiat kivaltd injekcidnak vagy a rovarcsipésnek a helyét leszoritva a felszivodas lassithato.

C) Specialis, a szituaciotdl fligg tennivaldk

1.

v W

Az allergiat kivaltd injekcio, vagy a rovarcsipés helyére beadott fél adag (0,1-0,2 mg) adrenalin injekcié lassitja az
allergén felszivodasat.

Antihisztamin oralisan, intramuscularisan vagy intravéndsan.

Ranitidin 50 mg. i.v. feln6ttnek, 1 mg/kg gyermeknek.

Bronchospasmus esetén salbutamol inhaldcié (2-4 puff adagolé aerosolbdl).

Az adrenalin kezelés és a folyadékpotlas ellenére fennalld hypotenzié kezelésére egyéb vazopresszor adhaté: dopamin,
noradrenalin, metaraminol vagy vazopresszin infuzié. Folyamatos hemodinamikai monitorozas sziikséges!

Ha a beteg [B-blokkold kezelés alatt all, az anafilaxia a terapiara refrakter lehet, ilyenkor glucagon injekcié segithet:
1,0 mg i.v., 5 perc utan ismételheté. Hanyingert okozhat, aspiracio elkertlésére figyelni kell.

Szisztémds glukokortikoidok, pl. methylprednisolon 1-2 mg/kg/nap. Akutan tdbbnyire hatdstalan, de segithet
megel6zni az elhizédé, vagy a bifazisos anafilaxiat.

D) Teend6k keringésdsszeomlas esetén

1.

2.
3.
4

l.v. adrenalin

Gyors folyadékpétlas

Asystolia esetén atropin, transcutan pace-maker

Elhuzédo resustitatio sikeres lehet, ha egyébként egészséges fiatalnal alakult ki az anafilaxia
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1. tablazat
Az anafilaxia tinetei

B6r és/vagy nyalkahartya tlinetek
Viszketés
Erythema
Urticaria
Angioedema
Conjunctivitis, rhinitis

Léguti tlinetek
Rhinitis
Léguti duzzanat (nyelv, torok, garat, gége) — |égzés és nyelés nehezitett
Rekedtség
Stridor

Légzés
Tachypnoe, légszomj
Bronchospasmus
Cyanosis (késdi jel)
Légzésmegallas

Keringés
Hypotensio, ajulas (érzés)
Tachycardia
Shock jelei (sapadt, nyirkos bér)
BeszUikiilt eszmélet — eszméletlenség
Kovetkezményes myocardium ischaemia - EKG eltérés
Ritmuszavarok
Keringésmegallas

Egyéb tlinetek
Fejfajas
Lataszavar
Hanyinger, hanyas
Hasi fajdalom
Hasmenés, hyperperistaltica
Uterus contractiok
Halalfélelem
Tudatzavar

A beteg vizsgalatakor kdvessiik a slirgésségi ellatasban szokdsos ABCDE-sémat:
A: légutak?
B: légzés?
C: keringés?
D:idegrendszer? (AV P U)
E: levetkdztetés
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2. tablazat

Anafilaxiat és anafilactoid reakciét leggyakrabban okozé anyagok

Anafilaxia (IgE dependens)
élelmiszerek (di6, mogyord, kagyld, rakfélék, stb.)
gyogyszerek (pl. antibiotikumok)
rovarcsipés
latex
allergén injekcio
hormonok
allati vagy human fehérjék
szinezd anyagok
enzimek
aspirin és egyén NSAID

Anafilaktoid reakcio (IgE independens)

Direkt mediator anyag felszabadulast okozo6 agensek
Gyodgyszerek (6pidtok, neuromuscularis blokkolok)
Fizikai terhelés
Idiopathias eredet

Az arachidonsav metabolismust befolyasolo6 szerek
Aspirin
Nem-szteroid gyulladascsokkentd szerek

Komplement rendszeraktivalok
Protamin, dextran, albumin
Vérkészitmények, gamma-globulin IgA deficiencidban

Citotoxicus anafilactoid reakcid
Inkompatibilis transfusio

Egyéb, illetve ismeretlen mechanizmussal haté agensek

Rontgen kontrasztanyag
Tartositd szerek
Idiopathias anafilaxia
Dialysis membran

fizikai terhelés (feltehetbleg étel- és gydgyszerfliggd esetben)

Nem antigén-ellenanyag medidlta komplement aktivacié

2.6. Preventiv teendék anafilaxiat elszenvedett betegek esetében

- Az anafilaxiat kivaltd okok tisztazasa

- A keresztreakciot adé allergének kertlése (irdsos betegtdjékoztatok)

- Gyobgyszer allergia esetében az azonos molekulat tartalmazé készitmények, illetve bizonyos esetekben (pl. nem szteroid

gyulladdsgatlék okozta reakcid) a teljes hatdstani csoport kertilése
- Az allergias reakciot el6segité beta-blokkold, ACE inhibitor kezelés elhagydsa, ha lehetséges

- Onbel6vé adrenalin injekcié felirasa ( Epipen®, Anapen®)
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3. Méh- és dardzsméreg allergia

A hartyasszarnyu rovarok korébe tartozé méhek és darazsak csipésétdl életveszélyes szisztémads allergids reakcié gyermekek
0,4-0,8%-aban, felnéttek 3%-aban fordul el6.

A csipés normalis esetben helyi, 10 cm-nél nem nagyobb atméréjd, enyhén fajdalmas bérpirral és oedemaval kisért, néhany nap
alatt oldodé reakciot okoz. Az ennél nagyobb, a csipés helyérdl kiinduld, néhdny 6ran beliil fokozatosan névekvé duzzanat — ami
felnéttek 10-15%-4ban jelenik meg - feltehetéen IgE medialta késéi, helyi allergias reakcié. Annak a kockazata, hogy a nagy helyi
reakciét mutatéd személyekben egy kdvetkez6 csipés anafilaxias rosszullétet provokal, nem tébb mint 5-10%.

A veszélyeztetett személyek sz(irése nem lehetséges, jelenleg nem ismertek olyan prediktiv értékl diagnosztikus mutatok,
amelyek alapjan a szisztémas anafilaxias reakcié biztosan megjosolhatd volna. A sulyos reakcidot mutatd betegek nagyobb
részében egy el6zé csipés még nem okozott tlineteket, masrészrél egészséges populacidéban is 10-20% a méreg-specifikus IgE
hordozék arénya (akik ennek ellenére tiinetmentesen viselnek el csipéseket).

A tulérzékenység természetes lefolydsanak a vizsgalata azt mutatta, hogy a szisztémas allergias reakciot adé felnéttek korében
egy kovetkezé csipés a betegek 70-75%-aban okoz ismételten anafilaxiat, mig gyermekek esetében az ismételt sulyos reakcid
kockdazata csak 40% koriili, azaz gyermekkorban a spontan gydgyulas gyakoribb.

3.1. A szisztémas azonnali allergias (anafilaxias) reakcio klinikai megjelenése

A rosszullét tipusos esetben a csipést kdveté 2-30. percben kezdddik, és kiilonbdzé sulyossagu lehet. Enyhébb esetben csak
bértiinetek jelentkeznek, féként a tenyérre, talpra lokalizadlédd pruritus, testszerte megjelend, valtozé mértékd urticaria.
Sulyosabb esetekben ehhez angioedema, hasi gorcsdk, hasmenés, hanyds, mellkasi szoritds, rekedtség, stridor, l1égszom;,
kabultsag, szédilés, haldlfélelem tarsul. A legsulyosabb esetekben vérnyomasesés, eszméletvesztés, légzés- és keringésleallas
kovetkezik be. Az anafilaxia okozta halél leggyakoribb oka a gége-oedema.

A tunetekért a klasszikus IgE medialta allergids reakcio felelds. A sensitizalt hizdsejtek és bazofilsejtek a méreg allergén - IgE
kapcsolodas hatasara degranulalédnak, preformalt mediatoranyagok, mint a hisztamin, B-triptaz, chymaz, heparin, kilonb6z6
citokinek és Ujonnan képzéd6é mediatorok (prostaglandinok, leukotrienek) szabadulnak fel, amelyek a fent leirt klinikai tlinetek
el6idézoi.

3.2. Arovarméreg allergia diagnosztikdja

A méh- és dardazsméreg allergia diagnosztikdja az anamnézisbdl felderitheté tilinetekre, illetve a méregspecifikus IgE
ellenanyagok kimutatdsara épdil.

A koértorténet felvétele sordn tisztazni kell a csipés korilményeit, lehetéleg azonositani a rosszullétet okozé rovart, a tlinetek
fellépésének idépontjat és sulyossagat, az esetleges kiséré betegségeket és gydgyszerelést.

A nagy helyi reakcié nem képezi indikdciéjat a specifikus immunterapidnak, ezért az allergolégiai diagnosztikai tesztek (RAST,
bérpréba) elvégzése ezzel a klinikai panasszal nem sziikséges, eredményiik prediktiv értéke arra vonatkozdan csekély, hogy a
kovetkezd csipés okozhat-e generalizalt tlineteket. Ugyanakkor nagy helyi reakcié esetében mérlegelhetd a készenléti adrenalin
felirdsa a beteg részére, tekintve, hogy a nagy helyi reakciét mutatd betegek kb. 5-10%-aban egy kovetkezd csipés szisztémas
allergias tlineteket okozhat.

Az anamnézisben szerepld, csipést kovetd anafilaxids reakcié a specifikus immunterdpia indikacidjat képezi az esetben, ha a
méreg specifikus IgE a serumbdl (RAST) vagy in vivo, bérprébaval kimutathaté és a kezelés ellenjavallata nem all fenn.
Altalanosan elfogadott, hogy a méreg specifikus IgE kimutatasdhoz a bérpréba a szenzitivebb vizsgélati médszer, azonban
tekintve potencidlis veszélyét, a hazai gyakorlatban elészér RAST meghatérozas torténik. A RAST pozitivitds mértéke és a csipés
utan megjelend klinikai tiinetek sulyossaga kozott nincs szoros 6sszefliggés, nagy ellenanyagszint (3-4-es RAST osztaly) mellett a
csipést kovetd klinikai tlinetek lehetnek enyhék és forditva, az éppen a detektalhatosdg hatéran (0-1-es RAST osztdly) 1évé
értékek mellett elé6fordulhatnak klinikailag sulyos reakciok.

3.2.1. B6rpréba és RAST

Tipusos pozitiv anamnézis esetében, ha a RAST negativ, bérprébat kell végezni. A tlineteket okozd csipés utan egy éven beliil
végezve a diagnosztikus teszteket, a bdérproba a betegek tobb mint 90%-dban, a RAST 70-90%-dban pozitiv. A RAST
érzékenysége nagy fokban filigg a tesztanyagok tisztasagatél és az alkalmazott laboratériumi médszertdl.
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A tesztelés prick-modszerrel indul a méreg tisztitott, standardizalt, vizes kivonatdval (a terapids vizes oldat is hasznalhato).
A kezdd prick-teszt koncentracié 0,1 ng/ml, ha negativ, 15-20 percenként az 1 pg/ml, 10 pg/ml, 100 ug/ml téménységi oldat
tesztelheté. Ez utébbi koncentracié negativitasa esetében a bérpréba intracutan (ic.) teszttel folytathato.

A kezd6 intracutan méreg mennyiség 0,02 ml a 0,001 pg/ml-es koncentracioju oldatbdl. 15-20 perc utén leolvasva, negativitas
esetében u. ez a mennyiség a 0,01 pg/mil-es, majd a 0,1 png/ml-es, végil az 1,0 pg/ml-es tdménységl oldatbdl tesztelhetd. Az
1,0 ng/ml-es koncentracié a végpont, az ennél tdményebb oldatokkal végzett ic. probdk eredménye a méreg aspecifikus irritald
hatasa kovetkeztében alpozitiv lehet.

A bérpréba eredményt pozitiv és negativ kontroll oldat eredményéhez kell hasonlitani! A ++ pozitiv eredmény mar elfogadhatoé.
A pozitiv bér reakciéban a gob nagysagat és a kdrnyezé erythema méretét is jeloini kell, tekintve hogy a terdpia hatdsanak a
leméréséhez is - RAST negativ esetekben — a bérprébat hasznaljuk.

A csipéstdl sulyos klinikai tlineteket mutaté betegek egy kis hanyadaban (kb. 5%-aban) a méreg specifikus IgE egyik
diagnosztikus médszerrel sem mutathaté ki. Ha mindkét diagnosztikus teszt (RAST, bérpréba) eredménye negativ, javasolt a
prébakat 2-3 hénap utdn megismételni. Ezekben az esetekben feltételezik, hogy a rosszullét mégoétt nem IgE-medidlta reakcié
(Un. anafilactoid reakcid) éll, az immunterdpianak nincs indikacidja, de a beteget készenléti adrenalinnal el kell Itni! A tapasztalat
azt mutatja, hogy a RAST és bérprdéba negativ betegek nagy hanyadaban egy kévetkezd csipés nem okoz tiineteket.

Ha mindkét méreggel pozitiv a teszt, az vagy kettés szenzitizaltsagot, vagy az allergén epitépok kodzotti kereszt-reaktivitast
jelenti. Ez leggyakrabban protein szinten lehetséges a méreg hyaluroniddz vagy szénhidrat epitépokon keresztiil. Ha az
anamnézisbdl nem ismert biztosan a rosszullétet okozé rovar, az alabbi tapasztalatok segithetnek a dontésben: a./ a csipés utén a
specifikus IgG szint pozitiv lehet, b./ RAST inhibiciés technika, histamin felszabadulasi teszt, illetve a basophil aktivacids teszt
(BAT) tisztdzhatja az allergént. Ez utdbbi tlinik ma a legérzékenyebb mddszernek, ami a basophil aktivaciés marker,
a CD63 értékét méri. A killonbozé darazsak méreg allergénjei kdzott jelentds a kereszt-reaktivitds, a méhek és darazsak méreg
allergénjei kozott altaldban kereszt-reaktivitds nincs. Bizonytalan esetben, ha a diagnosztikus tesztek pozitivak, mindkét
méreggel javasolt azimmunterdpia.

3.3. Terapia
A méh- és dardzsméreg allergia kezelése a csipés utan kialakuld lokalis vagy szisztémas reakcid t G n e ti kezelését, illetve a
sulyos szisztémas reakciét kovetben sziikségessé vald preventiv terdpiat jelenti.

3.3.1. Tiineti kezelés
A helyi reakci6 kezelést tdbbnyire nem igényel. Nagy helyi reakcié esetén borogatas, p.o. és lokalis antihistamin, 30-60 perces
observalas javasolt. Progresszié esetén 0,2-0,3 ml adrenalinnal (Tonogén®) a szuras kornyéke korbeinfiltralhato.
A szisztémas reakcid kezelése a tiinetek sulyossagatdl fligg.
Enyhe (néhany urticaria): antihistamin p.o. vagy parenteralisan.
Kbzepesen sulyos (generalizalt urticaria, angiooedema és/vagy bronchospasmus):
- acsipés helyét infiltraljuk kérbe 0,2-0,3 ml (0,2-0,3 mg) Tonogennel
- abeteget fektessik le, biztositsunk vénat
- 2-4 adag salbutamol adagolé aerosolbdl
- lL.m.vagy i.v. antihistamin
- lLv.szteroid (60-80 mg methylprednisolon)
Sulyos generalizalt anaphylaxias reakcio: ellatasat lasd a 2. fejezet (Anaphylaxia c.) 2.5. pontjaban.

3.3.2. Preventiv kezelés (méreg immunterapia)

A szisztémas allergids tlineteket okozé dardzs- és méhméreg allergia a méreggel folytatott specifikus immunterapia abszolut
indikacidjat képezi, ha a méreg specifikus IgE in vitro (RAST) vagy in vivo (bérpréba) kimutathaté és a kezelés ellenjavallata nem
all fenn.

A kezelés azzal a rovarméreggel torténik, amelyik a klinikai tiineteket okozta, és amellyel a diagnosztikus tesztek pozitivak voltak.
Ha csipéskor a rovar nem volt azonosithaté és a diagnosztikus tesztek dardzs- és méhméregre egyardnt pozitivak, a terdpias
ajanlasok altaldban azt javasoljak, hogy torténjen immunterdpia mindkét méreggel.
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Az immunterapidhoz tisztitott, immunkémiailag és bioldgiailag standardizalt méregkivonatok hasznalhaték. A hazai
gyakorlatban alkalmazott vaccindk méreganyag tartalma pg-ban, vagy SQ egységben megadott (100 000 SQ egység 100 pg
Jnyers méreg” allergen aktivitdsanak felel meg). Az egy csipésnyi méregmennyiség kb. 50 ng.

A méh- és dardzsméreg terapias vaccina oldatok a felszivodasukat tekintve kétfélék:

a) Az un. vizes oldatok a subcutan bejuttatds utdn — hasonléan a természetes csipéssel bekerll6 méreghez - gyorsan
felszivédnak, aminek hatranya a mellékhatasok nagyobb kockazata, elénye a természetes csipéssel analég helyzet, amibdl
kovetkezik, hogy ha a beteg az egy csipéssel equivalens méregmennyiséget (kb. 50 pg ) a vizes oldattal végzett immunterapia
soran mellékhatasok nélkiil tolerdlja, ugy egy csipéssel szemben védettnek tekinthetd.

Gyogyulasrol (az alkalmazott oldat milyenségétdl fliggetlenl) akkor beszélhetiink, ha a méreg specifikus IgE termelés megsz(int,
a RAST, illetve a bérpréba negativvd valt. A vizes oldatok rugalmasan adagolhatéak, barmelyik adagolasi séma szerint torténd
kezeléshez (hagyomdnyos ambulans, csoportositott ambulans, gyorsitott kérhazi) alkalmazhatéak.

b) A depot oldatokban a méreg allergén &ltaldban AIOH-hoz adsorbedlt, amelybdl a hatdéanyag leadas lassd, ennek
kdszonhetden az allergen injekcié okozta allergids mellékhatdsok kockazata kicsi. Tekintve, hogy az allergén teljes felszivédasa az
injekciobdl kb. 1 hét, ujabb injekcié 7 napon belll nem adhaté. A depot oldatok ezért csak a hagyoméanyos ambuldns kezelési
formaban alkalmazhatdak.

A védettség, illetve gydgyulés kialakuldsanak esélye a vizes és depot oldatokkal folytatott kezelésekben azonos.

3.3.2.1. A méreg allergén vaccina oldatok adagolasi modjai, kezelési sémak

Hagyomanyos ambuldns kezelési rend: heti 1x1 injekcié

Csoportositott ambuldns kezelési rend: heti egy napon, 30-60 perces id6kézokben 3-4 injekcid

Gyorsitott korhazi adagolas: 2-3 éras idékozokben naponta 4-5 injekcid

A vizes oldatok a lyophilizélt méregallergén higitdsaval nyerhetdk, a depot oldatok nem higithaték! Az injekciok mindkét
oldatbdl mélyen subcutan adandék!

A kezdd allergén ddzis rendszerint 0,01 pg. A dozis emelés altaldban az adagok duplazasaval torténik. Az un. ,fenntarté adag”
elérése utan — aminek javasolt dézisa legaldbb az egy csipéssel azonos méregmennyiség, azaz 50 pg — az injekciok ritkithatok, a
kezelés elsé évében havonta, a 2. évtdl kezdve 6-8 hetente adhatdak.

Sok szerz6 szerint az 50 pg-nal nagyobb fenntarté adagok (100-200 pg) terapias hatasfoka jobb, a védettség biztosabban
elérhetd.

A kezelés javasolt id6tartama 3-5 év, amelynek sordn a dardzscsipés allergids betegek 90-95%-a, a méhméreg allergias betegek
75-80%-a meggyogyul. A méhméreggel torténd kezelés rosszabb hatékonysaganak az oka nem ismert.

Az immunterdpia elhagyasa utdn egy éven beliil a relapsus valdszinlisége a dardzsméreggel kezeltek korében 0-2%, a
méhméreggel kezeltek korében 10-17%. A relapsus rata ismételt expoziciok hatdsara né. A visszaesés potencialis lehetdésége
miatt a betegek a kezelés befejezése utan is legyenek készenléti adrenalinnal ellatva!

3.3.2.2. Arovarméreg immunterapia mellékhatasai

A kezelés soran lokalis reakciok csaknem minden beteg esetében el6fordulnak 1-1 alkalommal. Azonnali szisztémas allergias
reakciok megjelenése 1 pg alatti dézisoknal ritka, 10-50 ng kozoétt gyakoribb (5-40%). Gyorsitott adagoldsi méd, illetve
méhméreggel folytatott kezelés esetében a kockazat nagyobb. A reakcidk elldtdsa nem kiilonbozik a természetes csipéstdl
megjelend reakcidk ellatasatol.

Ismételten fellépd nagy lokalis reakciok esetében doézis redukcié nem sziikséges, az esedékes adag sz.sz. két részletben, illetve
p.o. antihistamin védelemben adhat6 be.

Szubjektiv szisztémas tlinetek (szédlilés, fejfajas) esetében a tlinetet okozd méreg adag ismételhetd, rendszeres jelentkezése
esetén az injekcid beaddsa el6tt 1-2 éraval p.o. antihistamin javasolt.

Objektiv szisztémas mellékhatasok esetében a doézissal 2-4 [épcsét vissza kell 1épni, a tovébbi kezelés sordn 6vatosabb doézis
emelés és p. o. antihistamin védelem javasolt.

A kezelés megkezdése el6tt a beteg kapjon irdsos betegtdjékoztatot és irassunk ala beleegyezé nyilatkozatot!

3.3.2.3. Az allergén immunterapia hatdsanak ellen6rzése
A RAST pozitiv esetekben a fenntarté allergén adagokkal folytatott 1 éves kezelés utan kontroll mérés javasolt. Amennyiben a
méreg specifikus IgE szint nem csokkent, mérlegelend6 a fenntarté allergén adag emelése (ha ezt mellékhatdsok nem
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korladtozzak). A terdpia 3 évig akkor is folytatando, ha a RAST id6kdzben negativva valt. A kezelés elétt RAST negativ, bérpréba
pozitiv esetekben a kezelés hatdsanak ellendrzése is bérprébaval torténik, elészor a kezelés 3. éve utan. A tesztelés azzal az
allergén toménységgel torténjen, ami a kivizsgalas soran a pozitiv eredményt adta.

Az é16 rovar csipésével végzett provokacios tesztet az eurdpai allergolégiai gyakorlat nem alkalmazza.

3.3.3. Szervezési kérdések

Az érvényben |év6 szabalyozéas értelmében allergén immunterapiat csak allergolégus szakorvos végezhet intenziv osztalyos
hattérrel rendelkez6 fekvébeteg-intézményben (Eu. KézIlony LIV. évf. 8. szdm 2569. old.).

Az 6nbel6vé adrenalin készitmények (Epipen®, Adreject®, Anapen® autoinjektor) jelenleg nem kapnak tarsadalombiztositasi
tamogatast, teljes aron juthatnak hozza a betegek.

Betegoktatas és betegtajékoztatas

A méh- és darazsméreg allergiaban szenveddk ellatasanak fontos része a betegoktatas. Ennek ki kell terjednie olyan életmodbeli
tanacsokra, amelyek ismeretében egy kovetkezd csipés lehetéségének kockdzata csokkenthetd.

A beteg sok esetben, ha latta is a rovart, nem tudja pontosan megmondani, hogy darézs volt-e vagy méh, nem ismeri fel.
Egyszerl a helyzet méhészek esetében, illetve ha a beteget darazsfészek megbolygatasa kdzben éri a csipés. A darazsak élénk
sarga-fekete csikos, karcsu testli rovarok, sokkal nagyobb ardnyban vannak jelen az ember kornyezetében, mint a méhek.
A strandokon, piacokon, nyilt téri étkezés kdzben, szlireteken, varosi lakdsokban elszenvedett csipések altaldban darazsaktdl
szadrmaznak. A méhek a dardzsnal s6tétebb szinl, tomzsi testl rovarok, kevésbé agresszivek, fullankjuk rendszerint bent marad a
bdrben.

Amennyiben az anamnézis egyértelmuien szisztémds allergias reakcidra utal, a beteget el kell Itni 6ninjekciézashoz adrenalinnal.
Ennek legegyszer(ibb médja a fecskendébe csomagolt adrenalin, az Anapen auto-injektor felirasa, amely felnéttek részére 0,3 ml
(0,3 mg) epinephrint tartalmaz. Gyermekek részére az Anapen Jr all rendelkezésre, adrenalin tartalma 0,15 mg. Ha a beteg csipés
utani rosszullét kezdete miatt kényszeriil az adrenalin beadasara, hivjon azonnal orvosi segitséget is, ugyanis az adrenalin
beaddsa nem jelent minden esetben teljes védelmet!

Felnétt betegeknek gyakran megtanitjuk a Tonogen® ampulldbdl a 0,3 ml adrenalin felszivasat és subcutan beadasat.
A készenléti gydgyszercsomagba az adrenalin tartalmu injekcié mellé 64 mg metylprednizolon tbl-t és egy gyors hatasu
antihisztamin tbl-t is elhelyeziink.

Osszefoglalas

1. Rovarcsipéstd| szisztémas allergids reakciét mutatd betegek esetében nagy a kockdzata annak, hogy a kdvetkezd csipés is
generalizalt anafilaxids tlineteket okoz. A kockazat jelentés mértékben csokkentheté méreg specifikus immunterapiaval. ,A”
2. A generalizélt allergids reakciot elszenvedett betegek esetében:

- torténjen oktatas, hogy milyen médon elézheté meg egy Ujabb csipés,D”

- irjunk fel akut stirg6s ellatadshoz — 6ninjekciézashoz - adrenalint ,D”

- torténjenek méreg specifikus IgE meghatarozast célzé allergoldgiai tesztek a specifikus immunterapia indikacidjanak
feldllitdsa céljabdl (a tesztek elvégzése opciondlis azokban a betegekben, akik egyéb okokbdl nem jeldltjei az
immunterapianak) ,A”

- mérlegeljiuk orvosi tdjékoztatd elhelyezését a beteg személyi okmanyai kozott (vagy nyaklancaban, karkétéjében) ,D”

3. Szisztémas allergias reakciot mutaté betegek esetében, akik jel6ltjei a specifikus immunterapianak, a méreg ellenes specifikus
IgE kimutatdsa javasolt. ,A”

Az eurdpai és hazai gyakorlat rendszerint az in vitro teszt (RAST) negativitasa esetén végez bérprobat, az amerikai ajanlasok
forditott sorrendet javasolnak.

4. Specifikus immunterdpia rendszerint nem sziikséges 16 éves kor alatti gyermekekben, ha az allergids tlinetek csak a bdrre
lokalizalédtak, mas szervet nem érintettek. ,C”

Ezzel szemben felnéttek esetében a csak bdr manifesztacidval jardé rovarméreg allergia is a SIT indikacidjat képezheti, bar e
tekintetben a javaslatok ellentmondésosak. ,D”

5. A specifikus immunterapia javasolt idétartama 3-5 év. Ezt kdveten a legtobb betegnél biztonsaggal elhagyhato, ritkan
sziikséges ennél hosszabb ideig alkalmazni. ,C”
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3. tablazat
A specifikus immunterapia rovarméreg allergidban

Rovarméreg allergias beteg

v

| Anamnézis és fizikdlis vizsgalat |

/ A

| Volt-e nagy helyi reakcié?

Igen ¢

o Mérlegelhet6 készenléti adrenalin kiadasa

Volt-e szisztémas reakci6? |

Igen

e Tlineti kezelés

e Lassuk el a beteget csipés
esetén beadandé adrenalinnal
e Irdnyitsuk allergolégushoz

Méreg-specifikus IgE

meghatarozas (RAST)
U U
pozitiv negativ
U
Bérpréba
Tovabbi vizsgalatok és SIT rendszerint nem
szlikségesek
pozitiv negativ
\4 U

|A méreggel SIT javasolt |

SIT eredménytelen \
| A SIT fenntarté adagjanak emelése

Igen

3-5 év utan a SIT ledllitasa
mérlegelhet6
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4. A herediter angioneuroticus oedema és szerzett C1-INH hiany

4.1. Definicié

A herediter angioneuroticus oedema (HANO) a C1-inhibitor fehérje (C1-INH) csokkent szintje vagy abnormalis miikodése miatt
kialakuld, autoszomalis dominans 6rokl6dés menetet mutatéd kérkép, melyre jellemz6é a rohamokban jelentkezé subcutan
és/vagy submucosus lokalizaciéju angiooedema.

4.2. Epidemioldgia

A betegség el6forduldsi gyakorisdga nemzetkozi becsilt értékek alapjan 1:10 000, 1:50 000. Hazénkban jelenleg 106 diagnosztizalt
beteget regisztralunk.

Csalddszlrés sordn a betegeknek minddssze 75-85%-aban taldlhaté meg a betegség a kozvetlen hozzédtartozék korében, a
fennmaradd 15-25%-ban Uj mutaciorol van szé. A HANO |. tipusa a betegek 85, mig a Il. tipusa 15%-aban fordul el6. A HANO
mortalitdsa napjainkban is 25-30%, amely a korai diagnoézis feldllitdsanak hidnydbdl, illetve a nem megfelel6 kezelés
alkalmazasabdl adédik.

4.3. Pathomechanizmus

A C1-INH hianyban a kontakt rendszerek (komplement, véralvadasi, fibrinolitikus, kinin) aktivalédnak és olyan vazoaktiv anyagok
szabadulnak fel, melyeknek kovetkeztében né a vascularis permeabilitds. Az intravascularis térbdl folyadék aramlik az
extravascularis térbe és angiooedema jon létre. Az oedema kialakuldsdban a C2-kininnek és a bradikininnek, mint két 6
medidtornak tulajdonitanak szerepet, a hisztamin nem vesz részt a folyamatban.

4.3.1. A C1-INH hidny tipusai
A C1-INH hidnynak 6roklédo és szerzett formaja ismert. A klinikai tiineteit illetéen a két forma azonos.

Herediter C1-INH hiany

A C1-INH fehérje génje a 11-es kromoszéman taldlhatd. 17 kilobazis hosszisagu, 8 exonbdl &ll, és a nyolcadik exon egy jelentds
része nem transzlalodo régié. A génhiba kovetkeztében a betegségnek két formdja alakulhat ki. Az I-es tipusban a C1-INH
antigenitasa csokkent, igy a fehérje szérum koncentracioja alacsony értékd, mig a ll-es tipusban a C1-INH fehérje koncentracioja
normalis, vagy kdrosan emelkedett, azonban a funkcionalis aktivitasa csdkkent.

Szerzett C1-INH hidny

A szerzett formdban két tipus kilonithetd el. Az I. tipusban bizonyos konkomittalé betegségek (lymphoproliferativ kérképek,
malignus folyamatok, infekcidk, autoimmun betegségek) a komplement rendszer klasszikus utjanak fokozott aktivalasa
kovetkeztében, fokozott konzumpcié révén idéznek elé C1-INH hidnyt.

A Il., ugynevezett autoimmun tipusban C1-INH elleni oligo- vagy monoklonalis autoantitesek mutathatok ki a betegek
szérumaban. A két forma atmehet egymasba.

4.4. Diagnosztika

4.4.1. Csaladi anamnézis
A diagnozis felallitasat segitheti, ha a beteg csaladtagjai korében is el6fordultak oedemas tlinetek. A csaladsztirést a
tlnetmentes csalddtagokon is el kell végezni. Egyrészt azért, mert igy mar kordn, kisgyermek korban, még a tlinetek
megjelenése el6tt diagnosztizalhatjuk a betegséget, mésrészt azért, mert el6fordulhat, hogy a beteg tlinetmentes hordozé.

4.4.2. Klinikai tiinetek
A HANO klinikai tiinetei az oedema lokalizacidjatol figgéen két nagyobb csoportba oszthatdk.
- Subcutan oedemak: a végtagokon, arcon, térzson, genitaliakon 1épnek fel, nem viszketnek, bérpir nem kiséri azokat. Az
esetek 45 szdzalékdban prodromalis tiinetként térképszer( rajzolat, erythema marginatum jelenhet meg a béron. A
bdrtiinetek altaldban néhény nap alatt spontan visszavonulnak.
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Submucosus oedemak:

1. A felsé légutak nyélkahartydjan fellépve, a gégeoedema kovetkeztében révid idén belll fulladdshoz vezethetnek. Az
oedema kiilsé megjelenését tekintve nem kiilénbozik mas eredetd (pl. gyulladasos, allergids) gégeoedemaktol.

2. A gyomor-bélrendszer nyalkahartyajara lokalizalédva akut has tlineteit utanozhatjik, gorcsos hasi fajdalommal,
hanyassal, a rohamot kovet6 vizes hasmenéssel. A betegek gyakran esnek at a roham alatt mutéti beavatkozdsokon
(laparotomia, laparoscopia), amelyek soran a hasban az oedemas beleken kivil egyéb kéros eltérést nem észlelnek.
Differencialdiagnosztikai szempontbdl I1ényeges, hogy az abdominalis roham alatt Iz, leukocytosis nem észlelhetd, és
hasi ultrahang vizsgalattal szabad hastiri folyadék és bélfal oedema mutathat6 ki, amely a megfelelé kezelés hatdséra,
illetve a roham lezajlasat kdvetéen felszivodik.

Ritkdn nehézlégzés, mellkasi nyomasérzés alakulhat ki, amely a pleura- és a pericardium érintettségére utal. A kézponti
idegrendszeri oedema esetén fejfajas, lataszavar, hemiplegia epileptiform gorcsok is elé6fordulhatnak.

A tunetek barmely életkorban jelentkezhetnek, de altaldban 6-8 éves korban lépnek fel el6sz6r. Az oedemas roham
24-72 o6raig 4ll fenn, de sulyosabb esetekben akdr egy hétig is perzisztalhat. A tiinetek megjelenésének idépontja,
gyakorisdga, fennallasdnak id6étartama és a roham sulyossaga egyénenként véltozd, még egy csalddon beliil is jelentds
kilonbségek vannak.

4.4.3. Provokalo tényezdk
Az oedemas rohamok kivaltasdban a betegek egy részében trigger faktorok exploralhaték. Az egyik leggyakoribb provokald
tényezd a mechanikai trauma, amely lehet csekély mértéki (trividlis dolgok, mint példaul kerti munka), illetve a fej-nyak
terlletén végzett mitétekkel, diagnosztikus eljarasokkal (fogaszati-, gégészeti-, endoscopos beavatkozasok, intubdcio)
Osszefliggésbe hozhatd. Pszichés stressz, hormonalis hatdsok (menstrudcid, terhesség), bizonyos gydgyszerek (oralis
fogamzasgatlok és az ACE inhibitorok) szintén provokalhatnak oedemat. Osszefiiggés van egyes infekciok és az oedemas

rohamok gyakorisaga, sulyossaga, lokalizacioja kozott is. Felsé léguti infekcid gyakran valt ki gégeoedemat, mig a
Helicobacter pylori fert6zésnek a hasi ronamok kialakulasaban van szerepe.

4.4.4. Laboratériumi vizsgélatok
A C1-INH hiany diagnosztizalasa csak a komplement vizsgalatok elvégzésével lehetséges. A betegség kiilonbo6z6 tipusaira
jellemz6 komplement mintazatot az alabbi tablazatban foglaltuk 6ssze (4. tablazat).

C1-INH koncentracio C1-INH aktivitas C1 Cc4 anti-C1-INH antitestek
HANO | \’ \’ N \ Nincs
HANO II TN { N { Nincs
Szerzett J J N { Nincs
C1-INH hiany |
Szerzett J J N J Kimutathatok
C1-INH hiany Il

N: normal érték, 4 : csokkent érték, T : emelkedett érték

Annak érdekében, hogy ez a ritka, de életveszélyes betegség koran diagnosztizalasra keriiljon, és a betegek a megfelelé
kezelésben részesiljenek, minden ismeretlen eredetli angiooedema esetén a komplement vizsgalatok elvégzése sziikséges és a
kivizsgalas menetéhez hozzatartozik.

4.5. Kezelés

A betegség kezelése a rohamok kialakuldsanak megel6zésébdl, illetve a mar fennalld életveszélyes oedemds roham terapiajabol

all.

4.5.1. Profilaxis

provokalé faktorok kiiktatasa: a korabban felsorolt trigger faktorok elkeriilését jelenti
gyoégyszeres terapia:

- hosszu tavu profilaxis

- rovid tavu profilaxis
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- Hosszu tavu profilaxist alkalmazunk akkor, ha a beteg anamnézisében sulyos, életet veszélyezteté oedemas roham
szerepel, vagy ha az oedemds epizéddok gyakran (havonta, hetente) jelentkeznek. Antifibrinolitikumok (epsilon-
aminocapronsav tranexamsav) és attenualt anabolikus szteroidok (danazol és stanosolol) adhatok. A nem kivanatos
gyogyszer mellékhatasok elkertilése érdekében a minimalis hatékony dozist ajanlatos alkalmazni, és a folyamatos
gyogyszeres kezelés mellett idészakosan laboratériumi (vérkép, majenzimek, CK, vizelet) és hasi ultrahang
vizsgalatokat kell végezni.

- Rovid tavu profilaxisban kell részesiteni a beteget, amikor a fej, nyak teriiletén végzett mitét, illetve diagnosztikus
beavatkozas elétt all. Ebben az esetben a m(itét el6tt, és azt kovetden 4-5 napig 10 mg/kg/nap, maximum 600 mg/nap
danazol, vagy 75 mg/kg/nap (2-3 részre elosztva) tranexamsav adasa javasolt, és a beavatkozas alatt biztositani kell,
hogy a C1-INH koncentratum elérhet6é legyen. Nagyobb szbveti traumaval jaro fej-, nyaksebészeti mditétek, illetve
hosszabb intubacio elétt 1 6raval C1-INH koncentratum profilaktikus alkalmazasa ajanlott.

4.5.2. Az életveszélyes oedemds roham kezelése

Az életveszélyes oedemds roham (gégeddéma, akut has tiineteit utdnzé bélfal oedema, urogenitalis traktus 6démdja, illetve
diffuze ajak- és arcodéma), a beteg sulyos allapota miatt stirgés és adequat kezelést igényel. Gégeddémdban a szokasosan adott
glukokortikoszteroid, antihisztamin, tonogén hatastalan! A legmegfelel6bb terapia a C1-INH koncentratum, vagy a bradikinin
receptor B2 antagonista ikatibant adasa. C1-INH koncentratumbol altaldban 500 NE elegend6 a megfelelé terapias effektus
eléréséhez, de eléfordul, hogy testsuly kilogrammtdl, illetve a roham tipusatdl figgéen, 10-20 NE/ tskg adasa valik szlikségessé.
A készitmény (Berinert P, CSL Behring GmbH) hepatitis B, C virusra, valamint HIV-re sz(irt, liofilezett, tisztitott C1-INH kivonat.
(Intravénasan alkalmazhato, 1 ampulla 500 NE-hatéanyagot tartalmaz, lejarati ideje 2 év.) Terhesek és gyermekek is kaphatjak.
A bradikinin receptor B2 antagonista ikatibant (Firazyr, Shire-Jerini) kiszerelése (el6retoltott fecskendé) és szubkutan
alkalmazhatésaga egyszerl adagoldst (életveszély esetén Onadagolast) tesz lehetévé. 3 ml 30 mg hatdéanyagot tartalmaz,
altaldban egy injekcié elegendd a terdpias hatés eléréséhez. Amennyiben a tiinetek visszatérnek, az elsé injekcié beadasa utan
6 6ra mulva, egy masodik adag is beadhat6, 24 éra alatt maximum harom injekcid. (A gyégyszer hatasét gyermekben, terhesekben
és szerzett C1-INH hidnyban szenvedd betegekben még nem vizsgaltak, igy egyeldére a herediter angiooedema akut kezelésére
ajanlott felnétt betegek szdmdra.) Mindkét szer hatékonyan és biztonsdgosan megakadalyozza az 6déma progresszidjat, és
néhany o6ran belll megsziinteti a tlineteket és panaszokat. Gégeddéma esetén a beteget a teljes tlinetmentességig meg kell
figyelni! Amennyiben nem all rendelkezésiinkre C1-INH koncentratum, vagy bradikinin receptor B2 antagonista, ikatibant, akut
életveszélyes esetben friss fagyasztott plazmat (FFP-t) is adhatunk 2 E-et, és kiegészit6é kezelésként esetleg antifibrinolitikumot.
Az FFP addsa magdban hordozza az alloimmunizacid lehetdségét, illetve kiilonb6z6, komplement komponenseket (C5a, C3a) is
tartalmaz, ezért nem korszeri kezelési méd és csak életveszélyben alkalmazhaté az adequat terdpia hidnyaban.

Minden HANO-s és szerzett C1-INH hidnyban szenvedé beteget (tekintettel arra, hogy ritka, az orvosok korében is kevésbé ismert
betegségrodl van szd) el kell latni egy tobbnyelvli betegtdjékoztatéval, amely tartalmazza a korkép rovid leirasat és a kezelés
alapvet6 tudnivaloit, valamint a kezelS6orvos elérhetéségét. Az akut kezelésre alkalmazott gyogyszereket a regisztralt C1-INH
hidnyos betegek életment6 kezeléséhez biztositani kell. Javasolt a C1-INH koncentratumbdl és/vagy bradikinin receptor
B2 antagonista ikatibantbdl ketté ampullat, injekciét rendelni a betegnek, amelyet kivaltva otthonaban tarthat, illetve magaval
vihet, igy az barmikor, barhol sziikség esetén ambuléns, vagy kérhazi ellatas keretében beadhato. Fel kell hivni a beteg figyelmét
arra, hogy figyelje a gyogyszer lejérati idejét, hogy a csere még a lejérati id6 el6tt megtorténhessen.

A CI1-INH hidnyos betegek gondozasa, adataik regisztraldsa (az orszagos C1-INH Deficiencia Regiszterben) hazdnkban
centralizdltan, a Semmelweis Egyetem, Ill. szdmu Belgydgyaszati Klinikdjan mikddd Orszagos Angioddéma Kdzpontban torténik.
A Kozpont a kovetkezd szervezeti egységekbdl épil fel: ambulancia, felnétt beteg hattér, komplement laboratérium
(Semmelweis Egyetem lIl. szamu Belgy6gyaszati Klinika), gyermekek akut kezelésére fekvébeteg hattér (Févarosi Onkormanyzat
Heim Pal-Madardsz utcai Koérhaz és Rendel6intézet), genetikai laboratérium (OGYK Molekuléris Diagnosztika) és HANO
Betegszervezet. A korrekt diagnosztika és a megfelelé gydgyszeres kezelés mellett a gondozés magaba foglalja az id6északos
(évenkénti) laboratériumi és hasi ultrahang vizsgalatok elvégzését, valamint az alkalmazott terdpia mellett jelentkezd tiinetek,
illetve a gydgyszer esetleges mellékhatasainak regisztralasat, a betegek felvilagositasat és életmddbeli tandcsokkal valé ellatasat.
A fenti ajanlas a 2007-ben elfogadott nemzetkozi szakmai ajanlasok figyelembe vételével tortént, amelynek a kialakitasaban a
hazai Angioodéma Kdzpont szakemberei aktivan részt vettek.
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I. Alapvet6 megfontoldsok

1.1. A protokoll alkalmazasi teriilete:
stroke-centrumok
neurolégiai fekvébeteg-ellatas
oxiologiai-siirgésségi, honvéd- és katasztréfa-orvostani betegellatéd osztalyok
anesztezioldgiai és intenziv terapias osztalyok
érsebészeti osztalyok
idegsebészeti osztalyok
neuro-intenziv osztalyok
radioldgia osztalyok (CT, MR, angiografias laboratériumok)
Orszagos Mentdszolgalat
neuroldgiai szakrendel6k
alapellatas
Orszagos Egészségbiztositasi Pénztar
Nemzeti Er6forras Minisztérium

1.2. A protokoll célja:
A jelenlegi protokollt az Egészségligyi Minisztérium kezdeményezésére, a Neuroldgiai Szakmai Kollégium altal felkért Magyar
Stroke Térsasdg vezetdsége dllitotta 0ssze ,Az Egészségligyi Minisztérium szakmai irdnyelve a cerebrovascularis betegségek
elldtasardl” alapjan. A protokoll célja, hogy Osszefoglalja a cerebrovaszkularis betegségek epidemioldgiai adatait, kockazati
tényezéit, ismertesse a korszer( diagnosztikai és terapias lehetéségeket.
Célok:

az agyérbetegségek hazai eléfordulasanak mérséklése,

a stroke okozta mortalitas csokkentése,

az agyérbetegségek diagnosztikai hatterének egységesitése,

korszer( hazai akut stroke ellatas szakmai hatterének biztositasa,

hatékony stroke prevencié alkalmazasa.

1.3. A betegség/allapot leirasa

1.3.1. Definicié

A stroke az agym(ikodés vérellatasi zavara altal okozott, globdlis vagy fokalis zavarral jellemezhetd, gyorsan kialakuld klinikai
tlnetegyiittes, amely tobb mint 24 éran keresztil all fenn vagy haldlt okoz, és amelynek bizonyithatéan nincs mas oka, mint az
agyi érrendszerben kialakult elvéltozas (WHO). Amennyiben a neurolégiai kérjelek 24 éran belll megsziinnek, atmeneti agyi
vérkeringési zavarrol (tranziens iszkémias attak, TIA) beszéliink.

A patomechanizmus alapjan a heveny agyi katasztrofak kb. 80%-at iszkémias eredetl korképek adjak (nagy artérias-kis artérias
thrombosis, agyi embolizédcié, hemodinamikai stroke), kb. 20%-ban pedig vérzéses koéreredet (intracerebralis vagy
subarachnoidealis vérzés) all a tiinetek hatterében.

1.3.2. Kockazati tényezdk

A stroke rizikofaktorait tobb szempont szerint csoportosithatjuk. Beszélhetlink egyértelmlien igazolt és lehetséges
rizikofaktorokrdl. Mindkét csoportban szerepelnek befolyasolhatd és nem befolyasolhatd kockazati tényezok.

A befolydsolhato kockazati tényezék kozé tartoznak a hipertdnia, a dohanyzas, az alkoholfogyasztés, a diabetes mellitus, a lipidek
emelkedett szintje, a mozgdsszegény életmdd, az elhizéds. A stroke-események legfontosabb rizikéfaktora a hipertdnia.
Vilagviszonylatban a teljes lakossag mintegy 10-20%-a hiperténids; ez az arany a széliitott betegek esetében 38-88%, hazdnkban
eléri a 75%-ot. A hiperténia stroke-kal valé kapcsolata szorosabb, mint a szivinfarktussal. A hatranyos tarsadalmi helyzet
kedvezdtlen a stroke kialakuldsa szempontjabdl: gyakoribb a munkanélkiliek kozott, az alacsony jovedelm( tdrsadalmi
csoportokban, a nem kielégité taplalkozds esetén. Emellett a kilonb6z6 tarsadalmi csoportokban kiilénbozik az
egészségmegdrzd viselkedés (dohanyzaés, testedzés, taplalkozas) is.
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A nem befolydsolhat6 kockézati tényezdk kozé tartoznak az életkor, a nem, a kiilénbdzé stroke-kal 6sszefliggésbe hozhaté
kardiolégiai betegségek, a fokozott véralvadassal jaro allapotok, hormonalis faktorok.

Egyéb lehetséges kockazati tényezdk kdzott szerepel a nagyobb thrombocyték jelenléte, az alacsony szérumalbuminszint, a
horkolds és az alvasi apnoe, a depresszio, a stressz, a stroke csalddi halmozddasa, anticoncipiens szedése, a terhesség, a migrén,
és felvetddott néhany genetikai marker szerepe is. A kabitdszer-élvezék kérében a vérzéses és az iszkémias stroke gyakrabban
fordul el, rizikdja mintegy kétszeres ebben a betegcsoportban (a rizikd nagysaganak kérdésében ellentmondasosak a
kilonbozé vizsgalatok eredményei).

1.3.3. Genetikai hattér
Mind az iszkémids, mind a vérzéses stroke-kérképek kozott szamos genetikailag determinalt kérkép taldlhaté.
Iszkémias stroke esetén el6forduld genetikai rendellenességek:

homocysteinuria,

dyslipidaemia,

Fabry-féle betegség,

haemoglobinopathiak,

polycythaemia,

coagulopathidk.
Vérzéses stroke esetén eléforduld genetikai korképek:

alvadasi faktor rendellenességek (faktor VIII, IX, VII, X, XI, XIII),

arteriovenosus malformatiok, aneurysmak egyes esetei,

felnéttkori polycystas vese,

fibromuscularis dysplasia,

amyloidosis,

neurofibromatosis.
Mindkét csoportban né azon kérképek szama, ahol a genetikai vizsgalat mar a rutin laboratériumi diagnosztika részét képezi.
Vannak olyan kérképek, amelyek kis incidencidjuk miatt csak meghatarozott centrumokban tesztelheték. Nem kevés azon
betegségek szama, ahol még nem ismerjik az etiopatogenezisben szerepet jatszé genetikai rendellenességet, bar a ,linkage
analysisek” mar igazoltak, hogy a kromoszéma mely régidja lesz felelés a korkép kialakulasaért.

1.3.4. Incidencia/prevalencia/morbiditds/mortalitds Magyarorszagon

A vildg fejlett orszagaiban a stroke a mortalitasi és morbiditdsi statisztikak el6kel6 helyén &ll; gazdasagi terhe az 6sszes betegség
kozott a legnagyobb. Hazdnkban a stroke kiemelt fontossagu népegészségligyi problémat jelent, a leggyakoribb olyan betegség,
amely a fiiggetlen életvitelt lehetetlenné teszi. Magyarorszagon - hasonléan a tobbi kdzép-kelet-eurépai orszaghoz - a
stroke-haldlozds 1970-1985 ko6zott meredekebben emelkedett, mintegy évi 2%-kal, mint a kardiovaszkuldris haldlozas. Ezt
kovetden a stroke mortalitdsa csokkend tendenciaju, de még mindig jelentésen magasabb, mint a nyugat-eurépai orszagokban.
A stroke miatti haldlozas az elmult években Magyarorszagon — az Agyérbetegségek Orszagos Kozpontjanak kdzel 9000 beteg
adataira tdmaszkodé felmérése alapjan 2000-ben készitett Stroke Adatbazisa, valamint a GYOGYINFOK adatai szerint - kériilbeliil
185/100 000, 2005-re 130/100 000-re csokkent. Szembet(ind a fiatalabb korosztalyok — ezen beliil f6ként a férfiak — viszonylag
magas érintettsége. Mig a nyugat-eurdpai orszagokban az akut stroke-betegek mortalitdsa az 50 év alatti korcsoportban 100 000
lakosra 8-10 beteg, addig ez a szam hazankban néknél 40, férfiaknal 60. Hazankban a stroke-betegek dtlagosan 5-10 évvel
fiatalabbak, mint a fejlett ipari orszagokban.

Az akut stroke miatt kérhazba keriilt betegek haldlozasi aranya az elsé honapban (case-fatality) az ellatd osztaly tipusatol
figgden 12-18%, az elsé évben 25-30%. Becslések szerint jelenleg Magyarorszagon évente kb. 40-50 000 beteg kerul kérhdzba
akut stroke miatt. A magas mortalitds mellett a gydgyulds rovid tavu kildtasai is rosszak, a betegek minddssze 10%-a tudja
folytatni kordbbi normalis életvitelét. A stroke utdn dependens (6nalld életvitelében valamilyen formaban segitségre szorulo)
betegek aranya 32-42% kdz6tt mozog. Az akut stroke kezelési lehetéségei még jelenleg is korlatozottak, az ismétl6dé stroke-ok
aranya pedig kiemelked6en magas. Az ismétl6dés kockazata az elszenvedett stroke-ot kdvetd elsé évben a legmagasabb, ezen
esetek kimenetele még kedvezétlenebb, mint az elsé stroke-oké.
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1.3.5. Jellemz6 életkor és nem
60 év felett, de a betegek 25%-a 60 év alatti. Jellemzd nem: férfiak, n6k egyardnt megbetegednek, az ardny életkorfiiggé.

1.3.6. A kiilonb6z6 stroke formak
A stroke-ot tobbféle szempont szerint osztalyozhatjuk. A tlinetek kialakuldsa, id6beli lefolyasa (pl. TIA, reverzibilis ischemias
neuroldgiai deficit, progressing stroke, komplett stroke); a képalkotokkal diagnosztizalt eltérések lokalizacidja (pl. jobb oldali
carotis interna occlusio vagy bal media teriileti infarktus); a pathogenesis alapjan (pl. ischemids és vérzéses stroke), de egyik
klasszifikacio sem tekinthetd ideélisnak.
A pathogenesis, a therapia és a progndzis szempontjabdl az ischemids (kb. 80%) és a vérzéses (kb. 20%) stroke elkiilonitése a
legfontosabb:
- azischemids stroke kb. 50%-at thrombosis okozza,
- ezek 30%-4ban vagy az extracranialis carotis/vertebralis szakasz vagy az intracranialis nagyerek betegednek meg,
- masokban a penetrdld kis erek kdrosodnak, ezek az uUn. lacunaris stroke-ok (20%), altaldban hypertonias el6zmény
talajan alakulnak ki.
- Az ischemias stroke kb. 30%-ban a szivbdl, a carotis nyaki szakaszabdl, esetleg a felszallé aortdbdl szarmazé embolus
blokkolja a keringést.
- A hemorrhagias stroke az &sszes stroke kb. 20%-at teszi ki. Allomanyvérzést, illetve subarachnoidealis vérzést
kalonittink el. Az dllomanyvérzés leggyakrabban a
- torzsducok teriiletén alakul ki, olyan erekben, melyeket a hypertonia mar hosszabb idé 6ta karosit. Az agyvérzés altal
okozott tlineteket a kiilonb6z6 agyi strukturdk kompresszidja idézi eld, altaldban sulyosabbak, mint az ischemia
tlnetei. A subarachnoidealis vérzés akkor alakul ki, ha az agy felszinén futé erek valamelyikén kiboltosulé aneurysma
megreped (leggyakrabban az a. communicans anterior).
- Azischemias stroke prognézisa éltaldban jobb, mint a vérzésé. Egy évvel az ischemids stroke utdn a betegek 2/3-a még
életben van, a parenchymads vérzéseknek azonban mar csak 40%-a, a subarachnoidalis vérzésben szenvedéknek pedig
csupan fele.

1.3.7. A stroke klinikai jelei
Hirtelen arcaszimmetria, a felsé és alsé végtag zsibbadasa, meggyenglilése, bénulasa. A tiinetek kétoldaliak is lehetnek.
A motoros vagy szenzoros beszédteljesitmény karosoddsa (aphasidk).
Az artikulacio zavara (dysarthria).
Atmeneti amaurosis (dltaldban egy szemre korlatozédo), latétérzavar.
Bizonytalan szédiilés, jarasbizonytalansag.
Hirtelen sulyos fejfajas, esetleg tudatzavar.

Csupan a klinikai tlinetek alapjan néha még azt is nehéz elddnteni, hogy agytorzsi vagy supratentorialis keringészavarrél van-e
sz6.

Alternalé érzészavar, kettéslatés, dysarthria, nyelészavar vagy tiszta motoros tlinetek hétso skala keringészavarra utalnak.
Aphasia, gnosticus zavar supratentorialis keringészavarra jellemzd.

Az aldbb felsoroltak tobbé-kevésbé jellemzéek az egyes stroke formakra, de hangsulyozni kell hogy az ischemias és vérzéses
kérforma csak CT segitségével kilonithetd el, a klinikai tiinetek, illetve a fizikalis vizsgalat nem elegendé.

- Toébb vascularis rizikofaktor jelenléte, egyidejli periféras occlusiv érbetegség, coronariasclerosis, ismétlédé TIA-k,
hajnalban-reggel kialakul6 bénulds, ép tudat, nem vagy csak mérsékelten emelkedett vérnyomas, ischemias-
thrombotikus kéreredetet valdszinGsit.

- Viszonylag fiatal életkor, teljes jolét kozben kialakuld, gyorsan sulyosodd, kérgi lokalizaciora utald tlnetek, az
anamnesisben esetleg mk. félteke kdrosodasara utalé adatok, vitium, ritmuszavar embdliara jellemzé.

- Sulyos hypertonia, plethoras arc, polyglobulia, hirtelen kialakuld sulyos féloldali tiinetek, forszirozott légzés,
somnolentia vagy sopor inkdbb vérzésre utal.

- Testi er6feszités alatt heves fejfajas, hanyas, fénykerilés, kezdetben altaldban bénulas nélkiil, de gyorsan kialakuld
zavartsag, illetve tudatzavar elsésorban subarachnoidalis vérzésre (SAV) jellemzé.
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De eréfeszités nélkil, minimalis tlinetekkel is el6fordulhat SAV, illetve viszonylag nagy vérzés is tarsulhat enyhe tiinetekkel,
jaroképes betegben!

Noha a stroke-betegek jelent8s részét szivbetegség miatt veszitjik el, altaldban igaz, hogy a stroke beteg uUjabb stroke-ot a
szivbeteg pedig Ujabb szivinfarktust fog szenvedni.

Az ischemias stroke 15-20%-4ban a legrészletesebb vizsgélat sem tisztdzza a kéreredetet.

1.3.8. Gyakori tarsbetegségek

Az agyérbetegségek tobbségének rizikdtényezéi és patofizioldgiai gydkere kdzos az iszkémids szivbetegségekével és a periférids
obliterativ betegségekével: az arteriosclerosis. Nem véletlen, hogy a REACH vizsgalat szerint a kezdetben koronariabetegség,
stroke vagy also6 végtagi klaudikacié tiineteivel jelentkezé beteg késébb valdszindleg klinikailag is meg fog betegedni a masik
két forma valamelyikében, vagy akar mindkettében is. Magyarorszagon a teljes halalozas 51%-aért felelések a kardiovaszkularis
betegségek, ezen belill az iszkémids szivbetegségek ardnya 36%, a cerebrovaszkuldris betegségeké 15%. A kardioldgiai kérképek
gyakori velejardi stroke-eseményeknek. Minden negyedik stroke-betegnek iszkémias szivbetegsége is van, 13%-ban taldlhaté
pitvarfibrillacié, 14%-nal mutathato ki kongesztiv szivelégtelenség.

1.3.9. Az agyérbetegség megel6zése

A primer prevencié tlinetmentes embereknél csokkenteni a stroke kialakuldsanak a kockazatdt. A statisztikai adatok
jellemzéiként a kovetkez6ket haszndljuk: relativ rizikd (RR), abszolut rizikd (AR), esélyardny (odds ratio, azaz OR), a kezelendd
betegszam (numbers needed to treat - NNT) egy nagyobb vascularis laesio elkerilésére egy év alatt.

Az egészséges életmdd, ami dohanyzdsmentességet, alacsony testtomegindexet, minimalis alkoholfogyasztast, rendszeres
testmozgdst és egészséges étkezést foglal magaban, az ischaemids stroke kockazatcsokkenését eredményezi (RR: 0,29; 95%
Cl: 0,14-0,63).

Hipertonia

A legtobb, a kilonb6zé vérnyomdscsokkentd gyogyszereket direkt vagy indirekt mdédon 6sszehasonlité vizsgalat nem allit
rangsort a kiildnb6z6 gydgyszerek kozott. Viszont a LIFE (Losartan Intervention for Endpoint reduction in Hypertension) vizsgalat
kamrai hipertréfidban szenvedé hiperténias betegeknél a losartant kedvezébbnek talalta az atenololnal (NNT: 270). Hasonléan az
ALLHAT (Antihypertensive and Lipid-Lowering treatment to prevent Heart Attack) vizsgalat a chlorthalidont taldlta
hatasosabbnak az amlodipinnél és a lisinoprilnél. Mindezek ellenére a béta-blokkoldk alkalmazasa még mindig megfontolandé
mint kezdeti vagy folytatélagos antihipertenziv terapia. Az id6sebb korosztilyban az izolalt szisztolés hipertonia kezelése
(szisztolés vérnyomds >140 Hgmm és diasztolés vérnyomds <90 Hgmm) kedvez6 hatdsu.

Diabetes mellitus
Nincs evidencia arra, hogy a vércukor-ellenérzés javitasa csokkentené a stroke el6forduldsat. Diabetes mellitusban a
célvérnyomasérték 130/80 Hgmm vagy az alatti érték.

Hyperlipidaemia

Fontos az elsé stroke megel6zése tiinetmentes nagy kockazatu egyéneknél, még nem érbeteg cukorbetegeknél és szekunder
prevenciéban a koszoruérbetegeknél.

Elézetesen statinnal kezelt betegeknél kevesebb stroke fordul elé. Egy 26 statinvizsgéalatot (95000 beteg) attekint6
osszefoglaldban a stroke kialakuldséanak incidencidja 3,4-rél 2,7%-ra csokkent. A kiilonbséget javarészt a nem fatélis stroke-ok
2,7%-r6l 2,1%-ra torténd csokkenése okozta.

A statin intervencios vizsgalatok szerint minden 10% LDL-koleszterin csokkenés mintegy 15%-kal csokkenti az iszkémids stroke
kockazatat. Randomizalt prevencios vizsgalatok metaanalizise szerint (amelyet 165 792 betegen végeztek) a statinkezeléssel elért
LDL-C 1 mmol/l csokkentése a major kardiovaszkuldris események (stroke, infarktus, koszoruér-revaszkularizacié) 21%-os
csOkkenésével jar a nagy kockézatu populdciéban. A statinkezelés a stroke prevencidban az egyik legjelentésebb elérelépés az
aszpirin és a vérnyomdscsokkentd terdpia alkalmazdsa o6ta. Kapcsolatot taldltak a trigliceridszintje és az iszkémias stroke
eléfordulasi gyakorisaga kozott is.
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A gyulladasos folyamatok atherothrombosisban jatszott szerepe napjainkban bizonyitottnak tekintheté. Randomizalt vizsgalat
adatai szerint (JUPITER) emelkedett C reaktiv protein szint esetén férfiakban és nékben a rosuvastatin hyperlipidaemia nélkdl is
szignifikdnsan csokkentette az elsé nagy cardiovascularis esemény és a haldlozas aranyat a placebo kontrollokéhoz képest.

Dohanyzas

A vizsgalatok alapjan bebizonyosodott, hogy a dohanyzas mindkét nemnél az ischaemias stroke kialakuldsanak fliggetlen
rizikéfaktora. A passziv dohanyzas is emelheti a stroke kockdzatat. Egy 22 vizsgélatot feldolgozé metaanalizis azt talalta, hogy a
dohdnyzas dupldjara emeli az ischaemias stroke kialakulasanak a rizikéjat. Azok, akik a dohdnyzasrdl leszoknak, 50%-kal
csOkkentik ezt a kockdzatot. A munkahelyek dohanyfiist-mentesitése jelentés egészségligyi és gazdasagi elénnyel jarna.

Alkoholfogyasztas

A tulzott alkoholfogyasztas (>60 g/nap) noveli mind az ischaemias (RR: 1,69, 95% Cl: 1,34-2,15 ), mind a vérzéses stroke (RR:
2,18, 95% ClI: 1,48-3,20) kialakuldsdnak kockazatat. Ezzel szemben a kevés alkoholfogyasztds (12 g/nap) minden tipusu stroke
kialakuldsanak kockazatat csokkenti (RR: 0,83; 95% Cl: 0,75-0,91), igy az ischaemids stroke-ét is (RR: 0,80; 95% Cl: 0,67-0,96).
A kdzepes mennyiségl alkoholfogyasztas (12-24 g/nap) csokkenti az ischaemias stroke kockazatat (RR: 0,72; 95% Cl: 0,57-0,91).
A vorosborfogyasztas jar a legkisebb kockazattal a tobbi alkoholos italhoz viszonyitva.

Testtomeg

A magas testtdmegindex (BMI=25) fokozott stroke-kockdzattal jar mindkét nemben, javarészt az ennek kdvetkeztében kialakulo
magasvérnyomas és diabetes mellitusnak kdszonhetéen. Az abdominalis elhizas a férfiaknal stroke-rizikéfaktor, a néknél nem,
bar a fogyas csokkenti a vérnyomast, a stroke-kockazatot nem.

Fizikai aktivitas

Egy metaanalizisben kimutattak, hogy a magas fizikai aktivitasu egyének stroke-rizikdja kisebb volt az alacsony aktivitasuakénal
(RR: 0,73; 95% Cl: 0,67-0,79). Hasonldképpen, kozepesen aktiv személyeknek kisebb volt a stroke-rizikéjuk az inaktiv emberekhez
képest (RR: 0,80; 95% Cl: 0,74-0,86). Ez az Osszefliggés részben a mozgas testsulyra, vérnyomasra, szérumkoleszterinre és
glukoztolerancidra kifejtett jétékony hatasanak kdszénhetd. A rendszeresen végzett szabadidds fizikai aktivitas (2-5 éra hetente)
Osszefliggést jelez a felvételnél megfigyelt enyhébb tlinetekkel jaré ischaemias stroke-kal és a jobb rovid tavu kimenetellel.

Taplalkozas

Z06ldség-, gyimolcs-, halfogyasztas

Medfigyeléses vizsgalatok alapjan a magas zoldség- és gyimolcsfogyasztas a stroke-rizikd csokkenését segiti elé (RR: 0,96
minden 2 adaggal valé noévelés esetén/nap; 95% Cl: 0,93-1,00). Az ischaemids stroke kialakuldasanak rizikdja kisebb volt azoknal,
akik havonta legaldbb egyszer halat fogyasztottak (RR: 0,69; 95% Cl: 0,48-0,99). A teljes kiérlésti gabonatermékek fogyasztasa a
cardiovascularis betegségek csokkenését segitette el6 (RR: 0,79; 95% Cl: 0,73-0,85), de a stroke-ét nem. Egy japan populdcidban a
tejtermékek fogyasztasaval bejuttatott tobb kalcium kisebb stroke-mortalitdst eredményezett. Viszont egy tovabbi vizsgalatban
a férfiakndl nem volt 6sszefliggés a teljes zsir- vagy koleszterinbevitel és a stroke kockazata kdzott.

Egy nékon végzett randomizdlt, kontrolldlt vizsgdlatban, a vascularis diétdju téplalkozds nem csokkentette a
coronariaeseményeket és a stroke incidencidjat, annak ellenére, hogy 8,2%-kal csdkkent a zsirbevitel, és megndvekedett a
z6ldség, a gyiimolcs, valamint a teljes kiérlésti gabona fogyasztasa.

Vitaminok

A kevés D-vitamin-bevitel ndvelte a stroke-kockazatot, de a kalcium és D-vitamin egylittes potldsa nem csdkkentette a stroke-
kockazatot. A tokoferol és béta-karotin szupplementacidja nem csokkenti a stroke-rizikdt, s6t, egy E-vitamin-kiegészitéses
vizsgalatokat feldolgozé metaanalizis azt taldlta, hogy magas dozisokban (=400 NE/nap) novelheti a mortalitast.

A magas homocisztein értékek novelik a stroke-rizikét (OR: 1,19; 95% Cl: 1,05-1,31). Amidta az amerikai Food and Drug
Administration jovahagyta a gabonatermékek folsavval torténé dusitasat, csokkent a stroke-mortalitas, nem ugy, mint a dusitast
nem alkalmazé orszdgokban. Egy metaanalizis arra a kovetkeztetésre jutott, hogy a folsav-szupplementdcié csdkkentheti a
stroke-kockazatot (RR: 0,82; 95% Cl: 0,68-1,00).
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Postmenopausalis 6sztrogénp6tld kezelés

A stroke kockdzata néknél hirtelen megemelkedik menopauziban. Viszont a Nurses’ Health Studyban (egy 16 évig tartd
utankdvetéses vizsgalat), melyben 59 337 postmenopausdban 1évé né vett részt, csak gyenge 6sszefliggés volt a stroke és az
Osztrogénpotlas kozott. A HERS Il vizsgalat alapjadn az egészséges néknél végzett hormonpétlas az ischaemids stroke rizikdjat
emeli.

Egy szisztematikus Cochrane-osszefoglalé a hormonpétld kezelteknél emelkedettebb ischaemias stroke-incidenciat talalt (RR
1.44; 95% Cl 1.10-1.89). Egy randomizalt, kontrollalt vizsgalat, a Women’s Health Initiative masodlagos analizise szerint a stroke
kockazata csak a hosszu tavu hormonpétlé kezelés esetén novekszik (>5 év; RR: 1,32; 95% Cl: 1,12-1,56).

Ajanlasok
A vérnyomdst rendszeresen ellendrizni kell; a magas vérnyomds csokkentése ajanlott életmod-véltoztatdssal és egyénre
szabott gydgyszeres terapidval (I, A) a 120/80 Hgmm-es célvérnyomas eléréséig (IV., GCP);
Antihipertenziv gydgyszeres kezelés alkalmazdsa szikséges azon prehipertenziv (120-130/80-90 Hgmm) betegekben,
akiknek congestiv szivelégtelensége, myocardialis infarktusa, diabetes mellitusa vagy krénikus veseelégtelensége is van
(I, A);
A vércukorszintet rendszeresen ellendrizni kell; a diabetes mellitus életmddvaltoztatassal és egyénre szabott gydgyszeres
terdpidval torténd kezelése sziikséges (IV., C); (Magyar Diabetes Tarsasag irdnyelvei szerint);
Diabéteszeseknél a magas vérnyomast agressziven kell kezelni (I., A), a cél a 130/80 Hgmm alatti érték elérése (IV., C); ahol
lehetséges, a kezelés tartalmazzon egy angiotenzinkonvertalé enzim inhibitort vagy angiotenzinreceptor-antagonistat
(., A);
A szérum koleszterinszintjét rendszeresen ellendrizni kell; a magas LDL-C (3,9 mmol/I felett) kezelése életmdd-véltoztatassal
(IV., Q) és sztatinok alkalmazasaval ajanlott (1., A);
Primer prevencidéban javasolt az 8sszkoleszterin 5 mmol/Il, az LDL-C 3 mmol/I és a trigliceridszint 2 mmol/I alatti tartasa.
Tlnetmentes nagykockazatu egyéneknél indokolt az Osszkoleszterin 4,5 mmol/l és az LDL-C 2,5 mmol/l ald szoritasa
(Magyar Prevencids és Terapias Konszenzus Konferencia);
Ajénlott dohanyzasrdél valé leszokas (lll., B);
Ajanlott tulzott alkoholfogyasztasrol valé leszokas (Il1., B);
Rendszeres fizikai aktivitas sziikséges (lll., B);
Az alacsony s6-, alacsony telitettzsirsav-, magas zoldség- és gyiimdlcstartalmu, rostokban gazdag diéta fogyasztasa ajanlott
(., B);
A magas testtdmegindexszel rendelkezék testsulycsékkentd diétaja ajanlott (l1., B);
Antioxidans vitaminkiegészit6k fogyasztasa nem ajanlott (I., A);
Hormonszubsztitlcids terdpia nem ajanlott az akut stroke primer prevencidjaban (I., A).

Antitrombotikus terapia

Alacsony rizikéju betegek

Hat nagy randomizalt vizsgalat (47 293 aszpirinnel kezelt, 45580 kontroll) elemezte az aszpirin kedvezd hatasait a
cardiovascularis események primer prevencidjdban mindkét nemnél, az dtlagéletkor 64,4 év volt. Az aszpirin csokkentette a
coronariaesemények és a cardiovascularis események ratdjat, de a stroke-ét, a cardiovascularis haldlozasét és az 6sszhalalozasét
nem.

NO6k esetében az aszpirin csokkentette a stroke (OR: 0,83; 95% Cl: 0,70-0,97) és azon beliil az ischaemids stroke rizikéjat (OR: 0,76;
95% Cl: 0,63-0,93). Egy masik vizsgalatban 39 876 egészséges, 45 év feletti n6nél az aszpirin csdkkentette a stroke (RR: 0,83; 95%
Cl: 0,69-0,99) és az ischaemids stroke rizikdjat (RR: 0,76; 95% Cl: 0,63-0,93), és novelte (nem szignifikdnsan) a vérzéses stroke
kockdzatat 10 év alatt. Nem csokkentette viszont a fatdlis és nem fatdlis myocardialis infarktusok rizikéjat, illetve a
cardiovascularis haldlozast.

Jelenleg nincs adat arrél, hogy az alacsony rizik6ju csoportban mas thrombocytaaggregacié-gatld szer hatdsos lenne a primer
prevenciéban.
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Vascularis rizikéfaktorral rendelkezé betegek

Korabbi cardiovascularis betegséggel nem rendelkezd, hipertonias betegeken végzett, antitrombotikus szereket placebéval
Osszehasonlité randomizalt vizsgalatok szisztematikus 6sszefoglaldja rdmutatott, hogy az ilyen betegeknél az aszpirin nem
csokkentette a stroke-ot, illetve az Osszes cardiovascularis esemény bekovetkeztét. A CHARISMA (Clopidogrel for High
Atherothrombotic Risk and Ischemic Stabilization, Management, and Avoidance) vizsgédlatban az aszpirin és clopidogrel
kombinacidja kevésbé volt hatékony, mint az 6hmagéban szedett aszpirin a betegek azon alcsoportjdban, akiknél tdbb vascularis
rizikéfaktor volt jelen ischaemias esemény nélkiil.

Nagyartéria-atheroma

Az atheroscleroticus artériabetegségben (cervicalis, coronaria, periférias) szenved6knek nagyobb a kockazata a myocardialis
infarktusra, a stroke-ra és a cardiovascularis halalozasra. Az aszpirin csokkenti a myocardialis infarktus rizikojat aszimptomatikus
arteria carotis stenosisban, és a stroke kialakulasat arteria carotis mdtétet kdvetden.

Pitvarfibrillacio

A PF a stroke er6s, fiiggetlen rizikéfaktora. Nem valvularis PF-betegeket vizsgald, legaldbb 3 honapos kovetési idével dolgozo,
randomizélt vizsgalatok metaanalizise azt mutatta, hogy a thrombocytaaggregdacid-gatld szerek csokkentik a stroke kialakuldsat
(RR: 0,78; 95% CI: 0,65-0,94). A warfarin (cél INR: 2,0-3,0) szignifikdnsan hatékonyabb a stroke-rizikd csékkentésében, mint az
aszpirin (RR: 0,36; 95% Cl: 0,26-51). Mivel a PF-betegeknél a stroke-rizikd széles hatarok kozott véltozik, a kockdzatmegitélésnek
kell meghatéroznia, hogy egy adott beteg orélis antikoaguldnst vagy aszpirint kapjon.

Az ordlis antikoaguldlds hatékonyabb az olyan pitvarfibrilldlé betegeknél, akiknek legaldbb egy rizikéfaktora van, pl. kordbbi
szisztémas embolisatio az anamnézisben, 75 év feletti életkor, magas vérnyomas vagy rossz balkamra-funkcié. A fenti
metaanalizisben a nagy extracranialis vérzések szamanak abszolut ndvekedése kisebb volt, mint a stroke kialakulasanak abszolut
redukcioja.

A WASPO (Warfarin versus Aspirin for Stroke Prevention in Octogenarians) és BAFTA (Birmingham Atrial Fibrillation Treatment of
the Aged) vizsgélatok azt mutattdk, hogy a warfarin hasznélata biztonsagos és effektiv az idésebb populdciéban is. Az ACTIVE W
(Atrial fibrillation Clopidogrel Trial with Irbesartan for prevention of Vascular Events) vizsgdlat azt taldlta, hogy az aszpirin és
clopidogrel kombinacidja kevésbé volt hatékony, mint a warfarin, viszont hasonlé volt a vérzéses sz6védmények aranya.
Pitvarfibrillacié fennallasatdl fliggetlendl a mibillentylvel rendelkezé betegek hosszu tavu antikoagulans kezelést kell hogy
kapjanak, a m{billenty tipusatol fligg6 INR-értékkel: a biolégiai miibillentyl esetén az INR 2,0-3,0, mechanikusnal INR 3,0-4,0.

A CHADS?2 skala alkalmazasa segitséget nyujt azokban az esetekben, amikor az antikoaguldns kezelést mérlegeljiik.
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1.4bra. A CHADS2-skala pitvarfibrilldlé betegek stroke-veszélyének mérésére
CHF: pangasos szivelégtelenség, HT: magas vérnyomas, Eletkor >75 felett.

DM: diabetes mellitus 1 pontot, lezajlott stroke 2 pontot jelent. A nyil azt jelzi, hogy 2 pont felett a beteg antikoagulalandé. A %

az éves stroke-veszélyt jelenti.

Ajanlasok

Habdr a hatds csekély, kis doézisu aszpirin szedése ajanlhaté a 45 éves vagy anndl idésebb olyan néknek, akik nem
rendelkeznek intracerebralis vérzésre hajlamositd kockazattal, és akiknek nincs gastrointestinalis intolerancidjuk (1., A);

A kis dozisu aszpirin szedése férfiak esetében is megfontolandé a myocardialis infarktus primer prevenciéjara, habar az
ischaemids stroke kockazatat nem csokkenti (1., A);

Az aszpirinen kivil mas thrombocytagatlé szer szedése nem ajanlott a stroke primer prevenciojara (IV., GCP);

A 65 év alatti, nem valvularis eredet( pitvarfibrillacidban szenved6knek ajanlott az aszpirin szedése, amennyiben nincs mas
vascularis rizikéfaktoruk (1., A);

A 65-75 éves korosztalyban, a vascularis rizikéfaktorral nem rendelkez6, nem valvularis pitvarfibrilldcioban szenvedé
betegeknek az aszpirin vagy ordlis antikoaguldns (INR 2,0-3,0) szedése ajanlott, amennyiben nincsen kontraindikacio (1., A);

A 75 év feletti nem valvularis pitvarfibrillacidoban szenvedéknek, illetve azoknak, akik fiatalabbak, de vascularis rizikofaktoruk
van, mint pl. hipertenzié, balkamra-diszfunkcié vagy diabetes mellitus, oralis antikoagulansok szedése ajanlott (INR 2,0-3,0),
amennyiben nincs kontraindikécié (1., A);

Azon pitvarfibrilldlé betegeknek, akik nem kaphatnak oralis antikoaguldnst, aszpirin szedése ajénlott (I., A);

A mechanikus mdbillenty(ivel rendelkezé pitvarfibrilldléknak hosszu tava antikoaguldcié sziikséges a billentyl tipuséatol
fligg6 cél INR-értékkel, ami nem lehet kevesebb mint 2-3 (Il., B);

Kis dézisu aszpirin szedése ajanlott az aszimptdmas arteria carotis interna stenosissal (>50 %) rendelkez6 betegek szaméra a
vascularis rizikéjuk csokkentése érdekében (I, B).
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Az alabbi pontozd ABCD2 skdéla segit a TIA-t kdvetd stroke veszély (2-3. dbra) becslésére.

Kor 1 >60 év
RR 1 sziszt. >140 v. diaszt. 290
Klinikum 2 egyoldali gyengeség

1 beszédzavar, de paresis @
Tartam 2 >60 perc

1 10-59 perc

0 <10 perc
Diabétesz 1

2. dbra. ABCD2-skéla pontjai és a stroke veszély.

ABCD2 eredmény 2nap 7nap 90 nap
0-3 (alacsony veszély) 1,0 % 12% 31%
4-5 (mérsékelt veszély) 42% 59% 9,8 %
6-7 (nagy veszély) 81% 11,7% 178%

3. abra. Az elsé két, hét és kilencven napon belll kialakulé stroke valészintisége az ABCD2-skala eredményének fliggvényében.

Il. Diagndzis
2.1. Diagnosztikai algoritmusok

2.1.1. Heteroanamnézis, anamnézis
Az anamnézis felvételekor, a beteg elsé belgydgyaszati és neuroldgiai vizsgalatakor megvalaszolandé kérdések:
Diagnosztikai kérdések:
A tiineteket stroke okozza-e?
A stroke melyik formajéaval dllhatunk szemben?
Alkalmas-e a beteg thrombolysisre?
Van-e életet fenyeget6 tarsuld betegség?
Hova lokalizalhat6 a karosodas?
Milyen kérilmények kozott alakult ki a stroke?
Milyen a klinikai kép lefolyasa (dtmeneti, akut, progressziv stb.)?
Milyen etiolégiai tényezdék allhatnak a hattérben?
Korabbi betegségekre vonatkozé adatok:
a stroke-dllapothoz vezetd, illetve a belszervi és a neurolégiai szévédmények szempontjabdl milyen kockazati tényezék
alinak fenn, ezek kezelésének maddja;
a korabban is meglévé betegségek aktualis allapotanak tisztazasa; szedett gyogyszerek (Syncumar, Warfarin?).

2.1.2. Intravénas thrombolysis el6tt végzendd anamnézisfelvétel
A prehospitalis elldtasban a diagnosztika célja annak eldontése, hogy
a beteg tlineteit feltehetéleg stroke okozta-e?
a betegnél feltehetdleg elvégezheté-e az iv. thrombolysis?
a tlneteket kovetd 3-4,5 belll iv. thrombolysist is végz6 stroke-kdzpontba szallithaté-e a beteg?
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A 2. kérdés az alabbi prehospitélis ellenérzé lista segitségével birdlhaté el:

KRITERIUM ALKALMAS?
Stroke okozza a beteg tiineteit? igen
A tiinetek kezdetétdl szamitva az aktudlis idéablakon belll beszallithaté a thrombolysis helyszinére? igen
Van-e tudatzavar? nincs
Csak igen enyhe neurolégiai tiinetei vannak. nem
Csak izoldlt érzészavar all fenn. nem
Csak egy végtagra kiterjed6 ataxia alakult ki. nem
3 hénapon beliil stroke-ja volt. nem
3 hénapon beliil koponyasériilés volt. nem
Kordbban intracerebralis vérzés volt. nem
Jelentésebb miitét volt 14 napon beldil. nem
Gastrointestinalis vagy hugyuti vérzés volt 21 napon belil. nem
Myocardialis infarktus volt az el6z6 3 hénapban. nem
Nem komprimalhaté helyen artériapunkcié tortént a megel6z6 3 napban. nem
A vizsgalat sordn aktiv vérzés észlelheté. nem
Trauma (torés) észlelhetd a vizsgalat soran. nem

Megjegyzések

Amennyiben az ischaemias stroke kialakuldsakor lezajlott epilepszias rohamot kdvetéen a rezidualis tiinetek nem postictalis
jelenségek, hanem a stroke kévetkezményei, a thrombolysis nem ellenjavallt.

Az iv. thrombolysis kizarési kritériumai kdzott a vérnyomas és a vércukorszint a thrombolysis megkezdése esetére van definialva,
ezért nem szerepel a prehospitalis ellenérzé listdban, mivel az alkalmas/nem alkalmas dontést prehospitalisan nem befolyasolja.
Hasonloképp, mivel az antikoagulans kezelés is INR-, illetve APTI-fiiggéen befolyasolja az elbiralast, ezt a korhazi kizarasi
kritériumok kozott kell szerepeltetni.

A stroke sulyossaganak megitélése, valamint az éllapotkovetés szempontjabdl fontos a nemzetkozileg értékelt és elfogadott
neuroldgiai skalak hasznélata. Magyarorszagon az eurdépai ajanlashoz hasonléan javasoljuk a NIH Stroke Skalat, a tudatallapot
megitélésére pedig a Glasgow Coma Skala (GCS) hasznalatat.

2.2. Fizikalis vizsgalat

A fizikdlis vizsgalat elsé |épése az inspekcid (arcszin, verejtékezés, sériilési nyomok, arcaszimmetria, végtagmozgasok).

Az akut stroke-beteg kiilonb6z6 sulyossagu tudatzavarban szenvedhet. A napi gyakorlatban elegendé annak eldontése, hogy a
beteg somnolens, soporosus, vagy kémaban van-e. Perceken-érakon belil kialakulé tudatzavart altaldban nagy kiterjedési
féltekei kdrosodas, kamraba toré allomanyvérzés, vagy agytorzsi [ézid (vérzés vagy ischaemia) okoz.

Részletes fizikai vizsgalat (célszeri cranio-caudalis irdnyba haladni):

- tarkokotottség megitélése (subarachnoidealis vérzésre utalhat);

- |atétér (kevésbé kooperdld, de éber betegnél az oculopalpebralis reflex segitségével vizsgéalhatd), anisocoria, a
szemgolydk pozicidjanak, mozgasanak megitélése;

- aszemfenék vizsgélata [eszméletlen betegnél a babafej tlinet (a fej gyors spontan elforditasakor észlelt bulbusmozgas
értékelése) vagy az oculovestibularis reflex (ugyanezen reakciéo megitélése a fiilnyilasokba fecskendezett hideg vizre)
vizsgalatal;

- azarcaszimmetria vizsgalata;

- anyelv, agarat és a lagyszajpad-reflex vizsgélata;

- hallgatézas a carotisok felett;

- azizomer6 (paresis sulyossaga, eloszlasa) vizsgalata, a végtagok pozicidjanak értékelése (az alsé végtag ,cadaverallasa”
segit a paretikus oldal diagnosztizédlasban, de combnyaktdrésre is utalhat); lehetdség szerint a betegeket Ulve és
allva-jarva is vizsgéljuk meg;
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izomtdénus (az akut szakban altaldban petyhildt tonust latunk, a spaszticitas késébb jelenik meg);
- érzészavar vizsgalata;

- sajat- és koros reflexek vizsgalata;

- éber betegnél végtagkoordinacié vizsgalata;

- abeszédzavar megitélése (aphasia, dysarthria);

- aneglectszindréma megitélése;

- apszichés status értékelése (orientdcio, zavartsag, szorongas);

- atudat értékelése.

A stroke sulyossaganak és a beteg funkcionalis allapotanak megitélésre hasznos a National Institute and Health (NIH) Stroke
Skala és a Barthel index felvétele.

A kérhazi diagnosztikai folyamat:
részletes neuroldgiai vizsgalat (+NIH Stroke Skala felvétele);
vérvétel, laboratériumi vizsgalatok;
CT [a vérzés (ideértve a subarachnoidealis vérzést is), illetve az intracranialis térfoglalas kizarasaral;
azintravénas thrombolysis indikacidjanak felallitésa az indikacids kor és a kizarasi kritériumok alapjan.

2.3. Kotelezd (minimalisan elvégzendd) diagnosztikai vizsgalatok

2.3.1. Laboratériumi vizsgalatok

Laboratériumi paraméterek: vércukorszint (dgy melletti) meghatarozasa, natrium-, kalium-, urea-, kreatininszint, teljes vérkép
(thrombocytaszam!), prothrombinid6 (INR), aktivalt parcialis thromboplasztinidé (APTI), fibrinogénkoncentracié meghatarozasa.
Gydgyszerek, amelyek befolyasolhatjak a laboratériumi eredményeket:

antikoagulansok, thrombocytaaggregdacio-gatldk, vérnyomdscsokkenté szerek, szénhidrathaztartast befolydsolo szerek.
Betegségek, amelyek befolyasolhatjak a laboratériumi eredményeket:

diabetes mellitus, kronikus mdj- és vesebetegség, felszivddasi zavarok, miokardidlis infarktus, gastrointestinalis vagy hugyuti
vérzés, trauma, m(itét.

2.3.2. Képalkoto vizsgdlatok

2.3.2.1. Koponya-CT-vizsgalat

Akut stroke esetén a legfontosabb annak eldontése, hogy vérzés vagy ischaemia okozza-e a tiineteket. Stroke esetén slirg6sségi
CT-vizsgélat indokolt, annak ellenére, hogy friss iszkémidban eredménye negativ lehet, viszont vérzéseknél azonnal dbrazolja az
agyszOvetbe jutott vért.

Az agyi ischaemia CT-morfoldgidja

Bevezet6 stadium (a tiinetek kialakuldsatdl 24-48 6raig tart). Gyakran korai jelek (hyperdenz media jel, a sziirke- és fehérallomany
denzitaskilonbségének eltlinése, diszkrét térszikilet) észlelhetdk a gyors, nagy felbontasu készilékeken.

Fejlédési stadium (akut szakot kdvetéen 1-3 hét). Jellemzé a jéval kifejezettebb hypodensitas, a térsziikité hatds (maximuma az
elsé hét vége felé észlelhetd), kontraszthalmozas.

Végstadium (stroke kialakuldsa utdn 3-6. hét). A térszlkités, kontraszthalmozas megsziinik, a kdrosodott agyszovet helyén
definitiv, liquordenzitasi hypodensitas marad vissza. A korszer(i, multislice spiradl CT-k az igen gyors vizsgalati lehetéség mellett a
CT-angiografias vizsgalatot és a vérataramlasi adatok meghatarozasat is lehet6vé teszik.

A koponya CT alkalmazasanak javallatai stroke-ban

Minden akut stroke-ban a leheté legrovidebb idén belll nativ CT-t kell késziteni annak megallapitdséra, hogy vérzéses vagy
ischaemids stroke-rél van-e sz6. Az extra- és intracranialis erek leképezésére CTA végzése is javasolt, kiilonosen, ha az adott
centrumban nagyérelzdrddas esetén intra-arterialis thrombolysis vagy mechanikus thrombectomia végzése lehetséges és a
stroke kezdetétdl eltelt id6 >3 dra. CTP vizsgélattal hasznos ismeretekhez juthatunk, informaciét kaphatunk a keringési zavar
kiterjedésérdl, kiszlirheték azok a betegek, akiket nem kell thrombolysalni. A kiegészit6 vizsgéalatokat minél hamarabb, lehetéleg
a nativ CT-t kdvetden azonnal el kell végezni, mert ezek a thrombolysis elkezdését nem hatraltathatjadk. A penumbra vizsgalatara
a MRI-DWI-PWI és a CT-CTA-CTP egyarant széba jon.
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Megjegyzés: tavlatilag az akut stroke MR protokoll az ultragyors mérési technikékkal 1-2 perc alatt elvégezhet6 lesz és széles korid
elterjedés esetén varhatdan a stroke irdnyelvekben a CT-vel szemben el6térbe keriilhet. Ha bizonytalan a stroke kezdete, az MR
technikdk segithetnek a lizis indikdciéjanak feldllitdisdban vagy elvetésében. Jelenleg a thrombolysis szempontjabdl az akut
intracerebralis és subarachnoidalis vérzés gyors kizéraséra a koponya CT all széles kdrben rendelkezésre és elsésorban ennek
elvégzése elél kell minden szervezési és egyéb akadalyt elharitani a helyi betegutak szervezésekor. Ebben a fejezetben is
hangsulyozzuk annak fontossagat, hogy egy adott kérhazon bellil irasban kell egyeztetni a diagnosztikdban/kezelésben részt
vevd valamennyi szerepl6vel a stroke betegutat.

Ischaemids infarktus soran, ha a nativ CT-lelet nem egyértelmd (tumor?, gyulladas?) MRI, vagy kontrasztanyagos CT jon széba. Ha
a biztosan ischaemids stroke-ban szenvedé beteg tiinetei progredidlnak, az ischaemias laesio vérzéses transzformaciojara, vagy
malignus media oedemara lehet gondolni és CT-t kell végezni annak eldontésére, hogy sziikséges-e a terdpia modositasa (pl.
antitrombotikus kezelés ledllitasa, craniectomia mérlegelése).

Vérzéses stroke esetében, amennyiben tipusos lokalizaciéju intracerebrdlis vérzést taldlunk, kontrasztanyagos ismétlés nem
szlikséges. Azt, hogy a beteget stroke-osztdlyon vagy idegsebészeti osztdlyon kezelik-e tovébb, a beteg allapotan, az adott
vérzés muthetéségén alapuld neurolégus/idegsebész konzilium donti el. Ha a klinikai tlinetek, képalkotdk egylittes elemzése
alapjan esetleg idegsebészeti beavatkozas varhato, célszer ilyen osztdlyon megfigyelni a beteget.

Atipusos intracerebrdlis, atipusos extra-intracerebralis vérzés: differencialdiagnosztikai szempontbdl CTA/MRA segitheti a
diagnosztikat.

Subarachnoidealis vérzés: az elsé vizsgalat a koponya CT, amely vérzés kimutatdséara alkalmas. A nativ CT az esetek 2-5%-aban
negativ lehet, az akut szakban a CT szenzitivitdsa 92%. Bizonyos esetekben a CT-vizsgélat alapjan kdvetkeztetni lehet a vérzés
lokalizéciéjara, de ebben a vérzés idépontjatdl is fliggé bizonytalansdgok vannak. Subarachnoidealis vérzésre jellemzé
anamnesis (jelentésebb fizikai megerdltetés, székelés, coitus) és tilinetek esetén, ha a koponya CT nem utal SAV-ra,
lumbalpunkci6 sziikséges (kis volumen vér esetleg nem lathaté a CT-n).

Komputer tomogréfias angiografia (CTA) az 5 mm-nél nagyobb aneurizmakat altaldban kimutatja, akut esetben a tovébbi
teenddk elbiraldsahoz tdmpontot ad. A rupturdlt aneurizma kimutatasara a ,gold standard” a katéteres 4 ér angiographia (DSA).
Sinusthrombosis gyanuja esetén: CT-n vagy MRI-n kiviil CTA vagy MRA végzendé.

Vascularis képalkotasra alkalmas a CTA és az MRA. A CTA el6nye, hogy a fali elvdltozésok is megitélheték. Hatranya a
sugarterhelés és a kontrasztanyag alkalmazasa.

Artérias érfal dissectio gyanuja esetén a CTA alkalmas lehet az elvdltozas kimutatasara.

2.3.2.2. Koponya-MR-vizsgélat

A rutin MRI-szekvencidk elénye a CT-vel szemben, hogy hamarabb és megbizhatobban jelzik az iszkémids kdrosodast (a diffuzios
MRI 10-15 percen beliil). Megjegyzendd, hogy a CTA és CTP munkaképek &sszevetése azonos iddteljesitményli és pontossagu,
valamint a CT lényegesen szélesebb kdérben hozziférheté akut helyzetben, mint az MR. A korszer( diffuziés és perfuzios
MRI-technikdk eredményeit a rutin MRI-szekvencidk adataival Osszevetve jobban megismerhetjiik az ischaemids stroke
patomechanizmusat és az agyszovet viabilitasat.

Rutin MRI-szekvencidk
T1-sulyozott: az iszkémia altal el6idézett oedema jelszegény.
T2-sulyozott: az iszkémia és oedema jelfokozédast eredményez.
FLAIR-szekvencia: a T2-h6z hasonlé intenzitdst ad, a liquor magas jelét szelektiven elnyomva.
Haemogradiens szekvencia: a friss vérzésekben is mindig jelenlévé deoxihemoglobin-tartalmat intenziv jelvesztés
formajaban abrazolja.

MR-angiogréfia

Tobb mddszer ismeretes. Leggyakrabban a ,Time of Flight” moédszert alkalmazzék. Az igy késziilt képeket a turbulens dramlas
zavarja. Altalanos hétrany, hogy a szikiiletet a moédszer eltilozza, idSigényes, és csak a nagy véredényeket &brazolja jol.
A féaziskontraszt MRA szintén iddigényes, sebességkddolassal képes az aramlasi irdnyok és a sebesség meghatarozasara.
Kontrasztanyag alkalmazasaval pontosabb anatémiai dbrazolasra nyilik lehetéség.
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Kuldnleges MR-vizsgélati modszerek

Diffuziés MR: iszkémids stroke-ban az energiaigényes hatérfellleti folyamatok kiesnek, az ionpumpa kérosodik, az intracellularis
protonok szama né, citotoxikus oedema keletkezik. Az intracellularis protonok motilitasgatlasa miatt a diffuzié csokken, amely a
primer diffuzios képeken jelfokozdodashoz vezet. A diffuzidvaltozas igen hamar, akar percek mulva képes jelezni az iszkémias
agyteriletet.

Perfuziés MR: kontrasztboélus kivaltotta jelvaltozas segitségével a szoveti vérataramlas jellemzéi vizsgalhatok. Mérhetd jellemzék
a regionalis vérvolumen (rCBV), a kontraszt tartézkodasi ideje (Mean Transit Time, MTT), és a két adatbdl szamitott regiondlis
atdramlasi index (rCBFi), valamint a kontraszt érkezésének és csucskoncentracidjanak ideje (Time To Peak, TTP).

Mivel a diffiziés mddszer jelzi a citotoxikus oedemat, nagysdga tobbé-kevésbé megegyezik a definitiv médon karosodott
agyrészlettel (infarktusmag), ahol a sejtpusztulas elindult. A perfiziés mddszer ugyanakkor képes a kiilonb6zé mértékd, de nem
feltétlendl sejtpusztulast okozd perfuzios zavar kiterjedésének dbrazolasara. A két koros eltérés kiilonbsége (,mismatch”) nagy
valoszintiséggel az iszkémias penumbranak felel meg. Mint korabban emlitettiik, a penumbra vizsgalatara az MRI-DWI-PWI
mellett a CT-CTA-CTP egyardnt ajanlott.

DSA (digitalis szubtrakcids angiografia)

Két nem invaziv vizsgdlat (UH, CTA és MRA) egylttes alkalmazdsa az esetek jelentds részében kivélthatja a DSA-t. Amennyiben a
nem invaziv médszerekkel (CTA, MRA) nem sikerlil megfelelé pontossagu diagnozishoz jutni és a beteg anamnézise, klinikai
allapota felveti a muitét lehetdségét, gy aneurizma, aneurizmagyanu, AVM, illetve egyéb vascularis malformacié esetében DSA-t
kell végezni. DSA segitségével és az intervenciondlis neuroradiolégia tevékenységi korébe tartozdé moédszerekkel egy vascularis
malformacié pontos diagnosztizaldsa az elvaltozés részleges vagy teljes terdpids megoldaséval is 6sszekothetd.

2.3.2.3. Ultrahangvizsgalatok
Akut stroke esetén az alabbi, kiemelkedd diagnosztikus jelentéségii modszereket hasznélhatjuk.

A nyaki veréerek ultrahangvizsgalata alkalmas:
a véraramlas zavarainak detektalasara,
az érfal szerkezeti eltéréseinek megitélésére (IMT, plakkok morfoldgidja, lokalizacioja, stenosis mértéke),
az érfal traumas eltéréseinek (dissectio), az erek lefutasi rendellenességeinek (kinking, coiling) megitélésére.

A vizsgdlat indikacidja:
TIA és az iszkémids stroke, valamint carotiszorej vagy mas lelet alapjan felmertlé carotissz(kilet gyanuja;
nagy cerebrovaszkuldris veszélyeztetettséget jelentd kockazati tényezék halmozott fennallasa;
korondria- és obliterativ periférids érbetegség rekonstrukciés mutétét vagy bypass mutétet megelézéen, az esetleges
carotiselvaltozas kimutatdsara;
masodlagos prevencidéban a hathavonta—évente ismételt vizsgalatok alkalmasak a carotiselvdltozas kdvetésére.

Periorbitalis erek Doppler-vizsgélata

Az a. ophthalmica dgaiban (a. supratrochlearis, a. supraorbitalis) egyszer(i folyamatos hulldmu szondéval vizsgaljuk az aramlas
irdnyat. Az interna-externa kozotti kollaterdlis keringés normalisan a koponya belsejébél kifelé tart. Az externa kompresszidjakor
a normalis dramlds intenzitdsa n6. Az a. carotis interna occlusidja vagy jelent6s (>80%) stenosisa esetén az dramlas irdnya
megfordul. Az a. carotis externa againak kompresszidjaval kiderithetd a kollateralis forrasa.

Intracranialis &ramldsmérés TCD-vel

Teljes korl stroke-atvizsgalas TCD alkalmazasa nélkil nem lehetséges. A médszer képi informaciét nem ad, csak spektrum
vehetd fel. A sebesség értékein kivil méri a pulsatilitdsi és rezisztenciaindexet is. Alkalmas a thrombolysis eredményének
kovetésére, az intracranialis erek szlkiletének/elzarédasanak megitélésére, fokozott intracranialis nyomas kimutatasara (a
transcranialis dopplervizsgalat paramétereinek véltozasa alapjan), valamint monitorozés révén emboliadetektalasra, az agyi erek
autoregulacids reverz kapacitdsdnak mérésére, subarachnoidealis vérzést kovetd vasospasmus monitorozasara. Portabilis és nem
invaziv jellege miatt alkalmazdsa kifejezetten javasolt iszkémias stroke soran, subarachnoidalis vérzésben és novekvé
intracranialis nyomas monitorizalasara.
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Indikacioéi: a thrombolysis eredményességének megitélése; intracranialis stenosis/occlusio; érmalformatio; intracranialis
nyomasfokoz6das; agyi erek autoreguldcids reverz kapacitdsanak mérése; subarachnoidealis vérzést kovetd vasospasmus
monitorozasa; agyhaldl megallapitasa.

Transcranialis szinkddolt duplex szonografia (TCCD)
Az intracranialis erek és a parenchyma leképezését kombindlja. Lehetévé teszi, hogy a lathatéva valt intracranialis erekbdl
megfelel$ szogkorrekcidval pontosabb sebességméréseket végezziink.

2.3.2.4. Egyéb képalkoté vizsgalatok

Mellkasrontgen

Akut stroke miatti felvételkor a rutin mellkas-réntgenvizsgélatnak viszonylag kicsi a jelentésége - egy felmérés szerint a betegek
mintegy 4%-anal véltoztatja meg a klinikai kezelés menetét. Akut kardidlis vagy tliddbetegség fennallasanak gyanujakor a
vizsgélat elengedhetetlen.

Echokardiografia (transthoracalis, sze. transoesophagealis)

Minden stroke-beteg esetében ajanlott TTE, de a vizsgélat elvégzendd, ha az elézmények, illetve a vizsgalati leletek alapjan
kardiogén stroke lehet6ésége felmerdil.

2.4. Kiegészitd diagnosztikai vizsgalatok
12 elvezetéses EKG (kotelezd);
a vérnyomas, pulzus, testhémérséklet monitorozasa;
pulzoximetria az elsé két-harom napban;
naponta, illetve sziikséges gyakorisdggal vérgdzmérés;
szérumelektrolitok szintje/vesefunkciés vizsgalatok;
liquorvizsgélat (akut stroke diagnosztikajaban akkor indokolt, ha a CT vérzést nem igazolt, de a klinikai tlinetek SAV mellett
sz6lnak).
Sziikséges esetben:
a kardialis iszkémia markerei,
majfunkcios teszt,
toxikologiai vizsgalat,
véralkoholszint,
terhességi teszt,
EEG (ha epilepszids mikodészavarra van gyanu),
specidlis kiegészité laboratériumi vizsgalatok a stroke tipusatol és etioldgiadjatol figgden (véralvadasi faktorok, specidlis
antitestek, toxikoldgiai, genetikai vizsgalatok).

Ajanlasok
Stroke és TIA esetén a beteg fizikdlis vizsgdlata, a fiziolégiai paraméterek korai ellendrzése és rutin laboratériumi
vizsgalatok végzése sziikséges (I., A);
Suirgés koponya CT (I., A) vagy alternativaként MRI (Il., A) végzendd minden TIA- vagy stroke-gyanus betegnek;
MRI végzése esetén DWI és T2*-sulyozott gradiens echdszekvencidk végzése is sziikséges (II., A);
TIA, minor stroke vagy korai spontan gyogyuldssal jard stroke esetén az azonnali 4tvizsgalasnak magaban kell foglalnia a
vascularis képalkotést (UH, CTA vagy MRA) is (I., A);
12 elvezetéses EKG készilljon minden akut stroke-os és TIA betegnek. Folyamatos EKG-monitorozds javasolt ischaemids
stroke és TIA esetén (l., A);
Az akut fazis utan a stroke és TIA betegeknek 24 6ras Holter EKG-monitorozas ajanlott, ha aritmidra van gyanu és a
stroke-nak nincs mas oka (l., A);
Echokardiografia végzése széba jon (lll., B).

2.5. Differencidldiagnosztika
Differencialdiagnosztikai szempontbdl elsésorban a TIA elkiilonitése jelenthet problémat egyéb korképektdl.
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Hirtelen kezdetd, 4tmeneti, agyi mlikodészavarral jaré éllapotok:
hypoglykaemia,
arrhythmidk (AV-blokk, sinoatrialis blokk, atrialis és ventricularis tachycardia),
pitvarfibrillatio, miokardialis infarktus,
a légutak obstrukciojaboél, mérgezésbdl szarmazd hipoxia,
kardiogén vagy egyéb eredeti shock.

Nem ér eredetl, mulé vagy permanens agyi goctiinetek:
fokalis epilepszias roham (Todd paresis),
agydaganatok, illetve azok bevérzése,
krénikus subduralis hematoma,
periférias vestibularis 1ézi6.

Er eredetdd mulé neurolégiai goctiinetek:
intracranialis érmalformaciok,
szovédményes migrén.

Pszichiatriai megbetegedések:
pszichogén bénulas.

lll. Kezelés
3.1. Altalanos kezelés

3.1.1. A megdfelel6 egészségligyi ellatas szintje
Az elmult évtizedben a stroke-kal foglalkozé orvosok eréfeszitéseinek és a klinikai kutatasoknak készonhet6éen igazolédott, hogy
megfeleld feltételek esetén javulnak az akut stroke-ot elszenvedék gyogyulasi esélyei, igy csokkennek a betegre, csalddjara és a
tarsadalomra harulé szocidlis és gazdasagi terhek. A stroke-betegek haldlozasat 18%-kal, a tartds ellatdsra szorulé betegek
szamdat pedig mintegy 29%-kal csokkenti, ha speciélis stroke-centrumokban latjak el 6ket.
A stroke-centrumok személyi és targyi minimum kdvetelményrendszere:
Stroke-centrumok személyi és targyi minimum-kdvetelményrendszere (az aktudlisan hatalyos minimumfeltételek szerint):

- intenziv vagy szubintenziv osztalyos hattér (a mindenkori minimumfeltételeknek megfelel6en);

- agyérbetegek elldtasdban jartas neurolégus (Magyarorszagon: tobbéves, neurolégiai osztalyon szerzett vascularis

neuroldgiai tapasztalat, thrombolysis-tanfolyam elvégzése javasolt);

— 24 6ran keresztil elérhetd akut CT-vizsgalati lehet6ség (lehetbleg angiografiara alkalmas CT);

- nem invaziv vérnyomas-, h6mérséklet-, oxigénszaturacié-, EKG-monitorozas;

— 24 6réan keresztil elérhetd laborvizsgalati lehetdség, haemostasislaboratérium;

- carotis duplex UH, sziikség esetén betegagy melletti vizsgalati lehetéséggel;

- transcranialis Doppler-vizsgalat a betegdgy melletti vizsgalati lehetéséggel;

- azintézetben szivultrahang végzésére alkalmas hattér;

- gyogytornasz (szerzédéssel);

- logopédus (szerzédéssel);

- elérhet6 pszichologus;

- irdsban kidolgozott helyi stroke-protokoll;

- cardioldgiai, belgydgydszati, idegsebészeti, vascularis sebészeti, endovascularis konzultacidk lehetésége.



10884 HIVATALOS ERTESITO - 2010. évi 74. szam

3.1.2. Altalanos intézkedések

Mivel az akut betegek egy részét sulyos neurolégiai deficit tlineteivel, illetve komoly tarsulé betegséggel viszik kérhdzba, az
idében kezdett, szakszer( altaldnos kezelés megel6zheti a sulyos késéi szovédményeket. Magas szinvonalu altalanos kezelés
nélkil elképzelhetetlen a megfelel6 szinvonalu célzott terapia.

Az akut stroke-ban szenvedd beteg ellatasanak alapjat a vitalis paraméterek és a beteg neuroldgiai dllapotanak folyamatos
ellendrzése képezi.

Ajénlasok
Légutbiztositas, a légzési funkcidk fenntartdsa és az oxigenizacié monitorozdsa pulzoximetridval; intubacio és gépi
|élegeztetés véalhat sziikségessé potencidlisan reverzibilis 1égzési elégtelenségben és sulyos tudatzavar esetén (GCS<8 és
II. tipusu 1égzési elégtelenség) (IV, GCP);
A perzisztal6 sulyos neuroldgiai deficittel rendelkezé beteg neuroldgiai statusanak, pulzusanak, vérnyomasanak,
Oxigént kell adni, ha az oxigén szaturacidja 95% ald esik (IV., GCP);
A folyadék- és ionhaztartas rendszeres monitorozasa sziikséges a nyelészavarral kiizdé vagy sulyos stroke-on atesett beteg
esetében (IV., GCP);
Fizioldgias sooldat (0,9%) ajanlott folyadékpotlas céljabol az akut stroke elsé 24 drajaban (IV., GCP);
A rutinszer( vérnyomascsokkentés nem ajanlott akut stroke-ot kdvetéen (IV., GCP);
Az dvatos vérnyomdscsokkentés ajanlott az ismételt mérésekkel is megerdsitett, extrém magas értékeknél (>220/120
Hgmm) (IV., GCP);
A vérnyomascsokkentés sziikséges lehet sulyos szivelégtelenségben, aortadissectio és hipertenziv encephalopathia esetén
(IV., GCP);
A hirtelen vérnyomascsdkkentés keriilendé (Il., C);
Akut stroke esetén, a hypovolaemia kovetkeztében vagy a neuroldgiai deficithez kapcsoldddan kialakult alacsony
vérnyomds volumen expanderekkel kezelendd (IV. GCP) (norepinefrin 0,1-2 mg/éra + dobutamin 5-50 mg/éra);
A vércukorértékek monitorozésa sziikséges (IV, GCP);
Ha a vércukor értéke > 10 mmol/I-nél magasabb, a vércukorértékek inzulinnal t6rténd titraldsa ajanlott (IV., GCP);
A sullyos hypoglykaemia (<2,8 mmol/l) esetén azonnal, bolusban adott intravénas 40%-os gliik6z adasaval, vagy 10-20%-0s
glikéz infuzidval kezelendé (IV., GCP);
Laz (testh6mérséklet >37,5 °C) esetén infekcid keresése ajanlott (IV., GCP), és a korokozo érzékenysége alapjan inditott,
célzott antibiotikus kezelés sziikséges;
Ajanlott a laz paracetamollal vagy h(téssel torténé kezelése (lll., C);
Az antibiotikum-profilaxis nem ajanlott immunkompetens betegek esetében (Il., B);
Egyéb oldatok (példaul hyipotonas 0,45%-o0s NaCl vagy 5%-os gliikdz) hasznalata ellenjavallt.

3.1.3. Specidlis ellatasi teenddk

A mélyvéna thrombosis és a pulmonalis embolia megelézésére gondot kell forditani. A prevencidjéra kis dézisu antikoagulans
kezelés (LMWH), illetve rugalmas pdlya indokolt.

A félrenyelés és az aspirdciés pneumonia megel6zése fontos, sziikség esetén nasogastricus szonda levezetése sziikséges.
Intubacid, gépi Iélegeztetés alkalmazandé manifeszt vagy fenyegetd, potencialisan reverzibilis centralis vagy periférias légzési
elégtelenség esetén.

3.1.4. Fizikai aktivitas
3.1.4.1. Apolasi tevékenység
Altalanos teendék:
fontos a beteg megfelel elhelyezése: az ingerek a bénult oldal feldl érjék;
motivaljuk a beteget a testmozgdsra, a végtagok passziv atmozgataséra a gydgytorndsz kezelési terve alapjan;
forditsunk figyelmet a beteg forgatasara az 4gyban (gyakori, nappal 3, éjszaka 4 6ranként), a gydgytornasszal konzultalva és
egylttmikodve;
dokumentaljuk az elvégzett feladatokat, a mért eredményeket és a beteg éllapotanak véltozasat;
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étkezéshez, egyéb mindennapos tevékenységekhez megfeleld elhelyezés;

az agyban torténé mozgdsok (oldalra fordulas, feliilés, kitlés, felallas) tanitasa;

a masodlagos problémak megelézése, csokkentése (tlidégyulladas, felfekvés, kontraktura, trombdzis, véllfajdalom);
a belgyogyaszati allapot rendezédése utan fliggdleges irdnyud mobilizalas;

korrekt mozgatas (tanitani kell) (gyégytornasz + beteg + segiték);

a ténus befolyasolasa;

a funkciok fejlesztése.

3.1.4.2. Akut dllapot utani szakasz apolasi, gydgytornaszi teendéi:
az akut szak lezajlasa utan az el6bb felsoroltak folytatasa;
a mozgasterjedelem fenntartésa;
azizomerd megdbrzése (torzsizmok is);
funkciondlis fejlesztés;
mozgastanitas, a motoros kontroll fejlesztése, posturalis kontroll;
onallésag tanitasa;
felkelés tanitasa elesés esetén;
szov6dmények, masodlagos problémak elkeriilése;
a téonus befolyasolasa;
jaras tanitdsa, fejlesztés;
mindennapi aktivitas fejlesztése;
segédeszkdz hasznalatanak tanitasa, kivalasztasa.
Gyodgytornaszok altal alkalmazott néhany modszer:
Bobath-mddszer: a ténus normalizélasa (reflexgatld helyzetek), a gatlas és facilitdlas egylttesének eredményeként
|étrejott mozgassorok passziv-aktiv gyakoroltatdsa;
PNF-mddszer: proprioceptorok neuromusculdris stimulacidja;
motoros Ujratanulds;

3.1.5. Diéta

Akut stroke-betegeknél az idedlist leginkdbb megkozelits, fizikai aktivitast lehetévé tevs izomtdmeg elérése érdekében
elegendd energia és tdpanyag biztositdsa speciélis ételkészitési eljarasok, alapanyag-vélasztas, illetve tdpszerek alkalmazasanak
segitségével.

Az el6irt taplalasterdpia alkalmazasa, dokumentdldsa, folyamatos kovetése és sziilkség esetén modositdsa, konzultdlva a
kezel6orvossal.

3.1.6. Betegoktatas
Teend6k
A betegtdjékoztatas terjedjen ki a betegre és a csalddtagokra, hozzatartozdkra is.
Eletvezetési tanacsok, valamint a beteg minden napjat segit6 apolasi eszkdzok megismertetése.
Az egyittmUikddési készség fenntartasa.
Fel kell hivni a figyelmet az alapbetegséget kivalto rizikotényezdkre, gyézzilk meg a beteget a mozgas fontossagarol, és
vonjuk be a napi higiénés tevékenységekbe.
Nap mint nap kapja meg a sziikséges érzelmi tdmogatast.
Hivjuk fel a figyelmet a kontrollvizsgalatok fontossagara.
Fizioterapids betegoktatds
Kezelési lehetdségek, azok kozotti kiilonbség.
A szabadidds tevékenység, a fizikai aktivitas lehet6ségei.
Mi varhat6 a kezeléstdl.
Az immobilizacié hatdséra kezelés nélkil milyen szovédmények kialakuldsa varhato.
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Az aktiv részvétel fontossagarol.
A 24 6ras kezelés jelentSsége.
Eletvezetési tanacsok.

3.2. Gyoégyszeres kezelés
3.2.1. Az akut ischaemias stroke specifikus kezelése

3.2.1.1. A megfelel egészségiigyi ellatas szintje

Stroke-centrumok (minimumfeltételeirél az el6zéekben volt sz6)

Az akut ischaemias stroke ellatdsa szamos, Eurdpaban és az Amerikai Egyesiilt Allamokban késziilt felmérésen alapuld
nemzetkdzi ajdnlas alapjan — mind orvosszakmai, mind kéltséghatékonysdgi szempontbdl — a jél szervezett stroke-részlegeken a
legeredményesebb. Kilonosen fontos, hogy a tilinetek kezdetétdl szamitott hdarom 6rdn belil a betegek elldtdsa a
stroke-centrumokban térténjen. A stroke-beteget elldté centrumokon belll megkilénbodztethetdek a szisztémas thrombolysisre
alkalmas, maximum egydras mentdszallitassal elérhetd elsédleges kdzpontok, illetve 24 6ras angiografids hozzéaféréssel,
idegsebészeti és neuro-intervencids jartassaggal rendelkezd orvos hattérrel rendelkezd masodlagos kézpontok. Az el6bbiekbdl
egy-egy legfeljebb 4-500 000 fényi populacidt lat el, illetve 3-4 elsédleges kdzpont tovabbithatja intrarteridlis lizisre alkalmas
betegeit, a subarachnoidealis vérzetteket, illetve miitendd intracerebrélis vérzéseket mdasodlagos kdzpontba, ha kell,
helikopterszallitassal.

A stabil cardiorespiratoricus allapotu és éber tudatu, a bevalasztasi, illetve kizarasi kritériumok alapjan potencidlisan lizis-
kandidatus stroke-beteg esetében az lenne az optimdlis betegut, ha a mentés, mentési iranyitasi kdzpont el6zetes értesitése
utdn, CT-be szdllitand a beteget (ott torténne a neuroldgiai vizsgalat is), mig instabil allapot esetén ezt megelézéen az
életfunkciok stabilizaldsa a kérhadz olyan osztalyan indokolt, mely erre alkalmas. Az elsédleges kdzpont esetében csupén a nativ
koponya CT folyamatos elérhetdsége a kdvetelmény, de lehetéség szerint elvégzendék a tobbletinformaciot szolgéltatéd tovabbi
vizsgélatok is (pl. CTA, CTP), feltéve, hogy nem jelentenek Iényeges id6veszteséget a lizis megkezdése szempontjabdl.

Az elsé szintl centrumnak (thrombolysisre akkreditalt osztdlyok) rendelkeznie kell a képzett, specidlis diagnosztikdban és
kezelésekben jartas személyzettel és megfelelé diagnosztikai hattérrel - ami magaban foglalja a 24 éran at elérheté CT-t, az akut
beavatkozasok elvégzésére és monitorozasra alkalmas részleget, valamint a 24 6rdn at rendelkezésre all6, alapvetd alvadasi
paramétereket mérni képes laboratériumot. Az akut stroke-elldtast biztositd intézménynek biztositania kell a nyaki duplex
ultrahangvizsgélat és a transcranialis Doppler-vizsgélat (TCD) lehet6ségét is. Az az intézmény, amelyben az elsé szintd
stroke-centrum elhelyezkedik, rendelkezzen szivultrahang végzésére alkalmas hattérrel is. A masodik szintl stroke-kdzpontban
(klinikdk és néhany megyei ellatast végzd kérhazban, ahol a feltételek biztositottak) kdvetelmény a CT-angiografia (esetleg CTP)
és lehet6ség szerint MR-angiogréfia, illetve specidlis MR-szekvencidk készitésére alkalmas MR-késziilék és digitalis szubtrakcids
angiografia (DSA) is.

Az akut stroke-ellatas megszervezésénél legfontosabb feladat az idéveszteség minimalizalasa. A beteget minél hamarabb a
megfelel6 intézménybe kell szallitani, minél gyorsabban el kell végezni a szlkséges vizsgalatokat, ugyanis a hatas annal
nagyobb, minél gyorsabban torténik a beavatkozés: 1-1,5 6raval a stroke kialakuldsat kdvetéen 2-3 beteg kezelésével elézilink
meg 1 haldlt vagy egy tartdsan kiszolgaltatott allapotot, haromoéras idéablak mellett 7; az ECASS klinikai vizsgélat adatai szerint
pedig 3 és 4,5 d6ra kozott mér 14 beteget kell kezelni ahhoz, hogy a kezelésnek betudhatéan elkeriljiink egy halalt, vagy
Onellatasra képtelen allapotot.

A legfontosabb szervezési feladat tehdt az akut ellatas sordn az idéveszteség minimalizalasa, ennek két szakasza van: a stroke
kialakulasatol a kérhazba érkezésig terjedd idészak (Un. stroke-to-door id6), illetve a kdrhdzba érkezéstdl a kezelés megkezdéséig
tarté id6szak (Un. door-to-needle id6). Az elsé szakasz roviditéséhez nagyon fontos a felvilagositd tevékenység: a beteg és
kornyezete ismerje fel, hogy akut cerebrovascularis betegségrél van szé. Nagyon fontos, hogy ilyenkor a beteg vagy
hozzétartozoja ne varjon, hanem azonnal mentét hivjon.

A kérhdzba érkezés és a kezelés megkezdése kozotti idészak roviditésére szamos szervezési eljaras lehetséges, pl.
a mentdk elbre értesitsék az osztélyt a beteg érkezésérdl;
a beteget fogad6 osztdly értesitse a CT-t és a labort is arrdl, hogy slirgds vizsgalatokat igényld beteg érkezése varhaté;
a beteget a menték kozvetlendil a CT-be szallitsak;
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a neuroldgiai vizsgélatra mar a CT laborban sor ker(ljon;
még a CT-vizsgalat el6tt torténjen meg a sziikséges laborvizsgalatokra a vérvétel, a CT-bél a vérmintak gyorsan keriljenek a
laborba.

3.2.1.2. Ajanlott gydégyszeres kezelés

3.2.1.2.1. Az akut ischaemias stroke kezelése thrombolysissel és mechanikus rekanalizaciéval

3.2.1.2.1.1. Intravénas thrombolysis

1996 6ta az FDA éltal elfogadott médszert a klinikai vizsgalathoz hasonlé eredménnyel alkalmazzak szamos orszagban, az akut
iszkémias stroke-betegek 2-7%-anal. Ezzel szemben Magyarorszdgon 2006-ban minddssze 195 és 2009-ben is csak 527
finanszirozott beavatkozas tortént, évi 45-50 000 Uj stroke mellett. Minden eréfeszitést meg kell tenni az alkalmas betegek minél
nagyobb hdnyaddnak kezelése érdekében. Akut iszkémids stroke klinikai- és CT-diagndzisa esetén szisztémds thrombolysis az
NINDS vizsgélat protokolljan alapuld, azéta némileg moédositott ajanlasok szerinti protokollnak megfeleléen végzendé.
A beavatkozast megfelel6 felkésziiltségl apoldszemélyzet és miiszeres hattér birtokdban, olyan osztalyokon kell végezni, ahol
biztositott a stroke-kezelésben jartas neurolégus folyamatos jelenléte.

Az akut stroke ellatasat vallalé kérhaznak irasban egyeztetett betegutakkal és az egyes szerepl6k fekadatait pontosan rogzité
szakmai protokollal kell rendelkeznie. Elsésorban a kdzepesen sulyos ischaemids stroke-ok (NIHSS<20) esetében és 75 éves kor
alatt varhato leginkabb elény6s hatds a thrombolysis kezeléstdl. Egyre szaporodnak azok a kdzlemények, amelyek a 80 év feletti,
de jo bioldgiai allapotu betegeken alkalmazott thrombolysis kedvezé hatdsardl szamolnak be. Sulyos stroke (NIHSS>20), illetve
tudatzavar esetén, az rt-PA-kezeléstdl fliggetleniil is, rossz a betegség progndzisa. Sulyos stroke és a koponya CT-n lathato
kiterjedt infarktus korai jelei esetén (a media teriiletének tébb mint 1/3-a hypodens) a thrombolysis szévédményeinek kockazata
magas.

Ajanlott, hogy a koponya CT-vel egy idében extra- és intracerebralis CT- vagy MR-angiografia is késziiljon, mivel az a. carotis
interna elzarédéasanak iv. kezelése altalaban kevesebb sikerrel kecsegtet, az a. cerebri media, az arteria basilaris elzarédasa esetén
pedig eleve mérlegelend6 az intraarteridlis kezelés, ha ennek feltételei biztositottak és a beteg allapota ezt lehetévé teszi, illetve
nem vezet a kezelés megkezdésének szamottevd késedelméhez.

Még egyszer felhivjuk a figyelmet arra, hogy a lizis el6tt végzett specidlis képalkoté eljarasokkal megbizhatdbb informacidt
szerezhetiink az ischemias stroke altipusat illetéen, de ezek alkalmazasakor is az idéveszteség elkerllésére kell térekedni, mert az
idéablakon beliil végzett rt-PA-val végzett intravénas lizis (0,9 mg/ttkg ddzisban, max 90 mg) szignifikdnsan csékkenti a tartésan
apolasra szorul6 betegek szamat, fiiggetleniil az ischaemias stroke altipusatol! Megjegyzendd, hogy a vérrdg feloldddasa a lizis
elsé o6rajaban a leggyakoribb, a rekanalizacié kdvetése (és a lizis felerésitése) lehetséges 2 MHz-es transcranialis Dopplerrel. Az
utébbi években sikertelen intravénds lizis intraarteridlis lizis/mechanikus revascularisatio révén térténd folytatdsaval is
préobalkoznak, de ezek a beavatkozasok nem nyugszanak megfelel6 evidenciakon.

A kétiranyu videokonferenciat biztositd készilékekkel 1étrejott telemedicina kivitelezhetd, hatékony és megbizhaté médszer az
rt-PA kezelésére, ahol a Iégi vagy foldi szallitas nem idéhatékony. A telemedicinas konzultacié segitségével a helyi kérhazban
rt-PA-val kezelt akut ischaemids stroke-betegeknél a kezelés mindsége, a komplikacidk aranya, a révid és hosszu tavu kimenetel
hasonl6 az egyetemi kdzpontokban kezeltekéhez.

3.2.1.2.1.2. Intraarterias rekanalizacio

Az intravenas thrombolysis személyi és targyi feltételei mellett az intraarterias rekanalizaciohoz megfelel angiografias késziilék
és muté, radiolégus/neuroradiolégus, megfelelé neuro-intervenciés jartassaggal rendelkezé szakember, aneszteziolégus és
technikai személyzet sziikséges. Az intraarteridlis thrombolysisrél a neurolégus és a neuro-intervencids jartassaggal rendelkezd
szakember egyiittesen dont.

A beavatkozés az arteria cerebri media f6torzsének elzarédasa esetén, hatéras idéablakkal hatékonyan alkalmazhatd, jelentésen
javitva a korfolyamat prognézisat (a beavatkozas megfelelé evidencidkon nyugszik). Noha 6 6ran tul is végeztek kezeléseket
(nemcsak a vertebrobasilaris, hanem a carotis terlleten is), de a progndzis, féleg az utébbiakban, az idéablak novekedésével
egyre rosszabb lett. Az intraarterialis kezelés dézisa nincs pontosan meghatarozva. Harom-hat éra kozott infizids pumpaval 1 6ra
alatt beadva, a viszonylag kevés szovédménnyel jard, leggyakrabban alkalmazott dézis 20-30 mg rt-PA volt. Nagyobb dézis
esetén a szovédmények (vérzés) ardnydnak ndvekedésével kell szamolni. (Le kell sz6gezni, hogy az intraarteridlis thrombolysisre
még nem létezik egységes protokoll, és ha a kritériumok szerint a vénas lizis elvégezhetd, akkor az részesitendd elényben, nem
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az artérias lizis. Az eurépai vezérfonal megallapitdsa szerint ,azon betegeknek, akiknek egyszerre arteria carotis interna (ICA) és
artéria cerebri media (ACM) elzérédasa van, kisebb az iv. trombolizis utani gydgyulasi esélyik, mint akiknek izolalt ACM
elzérédasa van”. Ezekben a specidlis esetekben mérlegelendé a mechanikus endovascularis beavatkozds, amennyiben a
feltételek adottak.

Az arteria basilaris akut elzdr6dasanak intraartérias thrombolysisét tobb eurdpai és magyarorszagi centrumban rendszeresen
végzik (egyes kozlemények 12 dran tul végzett beavatkozadsokrdl is beszamolnak), de a beavatkozads hatékonységdra
vonatkozdan nem végeztek multicentrikus, randomizalt vizsgalatot. Mivel az arteria basilaris occlusio fatdlis kimeneteld, ha az
arteria basilaris nem nyilik meg, magasabb dézisu rt-PA adasa is mérlegelendd (maximum az iv. adhaté dézis), a vérzés kockdzata
a stroke kezdetétél eltelt id6 és a dézis emelkedésével azonban névekszik.

3.2.1.2.1.3. Kombinalt intraarteridlis és intravénas thrombolysis

A hatékonysidgdnak a megitélésére a kdzelmultban indult randomizilt vizsgélat (IMS3), mely a hagyomdnyos intravénds
rt-PA-kezelést hivatott 6sszehasonlitani a kombindlt intravénas és intraarteridlis terdpiaval (,bridging terapia”). Ebben az esetben
a thrombolysist femoralis katéter felvezetése utdn intravénasan kezdik, ha nem javulnak a tlinetek, intraartéridsan folytatjak.
Ezzel a kezelési méddal mar Magyarorszagon is vannak prébélkozasok.

3.2.1.2.1.4. Mechanikus rekanalizacio

A személyi és targyi feltételei hasonldak az intra-arterias thrombolysiséhez.

Viszonylag kis esetszamu tanulményokban tesztelték a mechanikus revascularisatio eszkoztarat, de az adatok folyamatosan
gyllnek. Az Egyesiilt Allamokban és az Eurépai Uniéban tdbb tipus alkalmazasit az FDA, illetve az eurdpai hatésagok
engedélyezték, az idGablakot 8 odrara bdvitve az ischemias stroke kialakulasat kovetéen. Szamos eszkéz engedélyezése
folyamatban van. Ezek a szekunder kozpontokban végzendd ,rescue-revascularisatio” meghatarozo eszkoztarat képezik
sikertelen intravénas lizist kovet&en.

Az endovascularis eszkdzok alkalmazasaval kapcsolatban kilon részletes ajanlds késziil az illetékes szakmai kollégiumok
egylttmuikodésével.

A thrombolysis javallatai
Akut ischaemias stroke, a tlinetek kezdetétdl szamitott harom 6ran beliil megkezdhetd szisztémas lizis;
Az akut CT-vizsgalattal kizarhato a vérzés, illetve az egyéb kéreredet;

A CT-n nem l4thatok az érintett a. cerebri media teriilete 1/3-dnak nagysagat meghaladé korai infarktus jelek; a CT-n lathato
korai ischaemias jelek pontos megitélésére az ASPECT (Alberta Stroke Program Early CT) Score alkalmazésa javasolt, amit a
thrombolysis el6tt és 24 6ra mulva is ajanlott alkalmazni. Egyszer(isége miatt neuroldgus is végezheti;

Hangsulyozzuk, hogy 6nmagaban a korai ischemids jelek megjelenése a CT-n NEM zarja ki a thrombolysist csak csokkenti a
javulds valoszin(iségét.

Kizérasi kritériumok
Gyorsan javuld neurolégiai tlinetek, amennyiben azok a dontés idejére 1ényegében megszlintek. Felhivjuk a figyelmet arra,
hogy a kdzelmultban megjelent megfigyelések szerint az id6ablakon belil javuld betegek egy része a kdvetkezd 24 6raban
ismét rosszabbodni fog (ezért is fontos a megfigyelés és a neuroldgiai status folyamatos kovetése) és ekkor mérlegelendd az
Ujabb vizsgélat és a lizis lehetdsége;
Izolalt, enyhe neuroldgiai tiinetek (pl. érzészavar, egy végtagra kiterjedd ataxia); az afazia, hemianopsia nem enyhe deficit!;
Antikoaguldns szedése dGnmagaban nem zérja ki a lizist, csak akkor, ha az INR>1,7;
Az Un. hiperdenz media-jel a CT-n nem zarja ki az iv. lizist, csak a javulas esélye kisebb;
Harom hénapon beliili stroke vagy koponyasériilés;
Korabbi intracerebralis vérzés;
Ha nem stroke-rél, hanem Todd paresisrél van szé. Ha a leletek stroke mellett szdlnak (pl. angiographia vagy a CT
eredménye) és az epilepszia csak jarulékos tiinet volt, az epilepszids roham 6nmagaban nem kontraindikacio;



HIVATALOS ERTESITO . 2010. évi 74. szam 10889

Heparinkezelés 48 6ran belil (kétszeresére megnyult APTI); ha azonban felfliggesztjiik a heparinhatést protamin-szulféttal/-
klorattal és az APTI értéke normalizalodik, a thrombolysis elvégezhetd; ez a koronarografidk soran heparin adasa mellett
kialakult akut stroke esetén kiilonosen fontos;

A thrombocytaszam <100 000/mm?;

Jelent&sebb mutét 14 napon bellil;

Jelentds gastrointestinalis vagy hugyuti vérzés 21 napon beldil;

A vérnyomas > 185/110 Hgmm és nem korrigalhat¢ a lizis kezdetére;

Ha a vércukorszint <2,8 mmol/l, korrigdIni kell;

Myocardialis infarktus az el6z6 3 hénapban;

Nem komprimalhaté helyen tortént artériapunkcié a megel6z6 hét napban;

A vizsgdlat soran észlelt aktiv vérzés vagy megel6z6 akut trauma (torés).

Egyéb ellenjavallatok
A hatéanyaggal (rt-PA-val vagy barmely vivéanyaggal) szembeni ismert tulérzékenység;
Elhuzédo vagy traumds Ujraélesztés (>2 perc);
Sziilés az el6z6 10 napban;
Sulyos majfunkciézavar, kozottiik majelégtelenség, majzsugor, aktiv majgyulladas;
Hugyholyag katéterezéskor kialakult hugyuti vérzés, ugyanis csillapithatatlan vérzés alakulhat ki;
Nasogastricus szonda levezetésekor kifejezett vérzés alakulhat ki, ezért az elsé 24 érdban ne alkalmazzuk;
Vérzés a szem ideghdrtyajan, pl. cukorbetegségben, vagy egyéb vérzéses szemészeti dllapotok;
Bakterialis szivbelhartya-gyulladas, szivburokgyulladas;
Akut hasnyalmirigy-gyulladas;
Dokumentalt vérzé-fekélyes gyomor-bél rendszeri betegség az elmult harom hénapban;
Artériatagulatok, arteriovenosus fejlédési rendellenességek;
Fokozott vérzésveszéllyel jar6 daganatok.

Ajanlasok
Intravénas rt-PA (0,9 mg/ttkg, maximum 90 mg), a dozis elsé 10%-at bolusban beadva, a maradék pedig 60 perc alatt
perfizorban, az ischaemias stroke-ot kdvetd elsé 3 oran belil (1., A);
Az intravénas rt-PA alkalmazésa hatékony lehet az akut ischaemids stroke kezdete utan 3-4,5 6ra mdulva is (I., A), (ECASS II).
Erre az id6ablakra jelenleg (2010. majus) az rt-PA még nincs térzskdnyvezve;
szenvedd betegek, illetve per os antikoaguldns vagy heparin kezelés alatt all6 betegek szamara (alvadasi paraméterektdl
figgetlenil!) nem javasolt a lizis, mert ilyen betegeket nem vélogattak az ECASS-IIl-ba;
Az intravénas rt-PA-kezelés egyes esetekben a 18 év alatti és 80 év feletti stroke-betegeknél is alkalmazhato (3 éran beliil)
(.,
A multimodalis képalkotds segithet az erre alkalmas betegek szelekciéjaban, de nem kotelezé a rutin klinikai gyakorlatban
(., ),
A 185/110 Hgmm-nél magasabb vérnyomast csdkkenteni kell és a megadott érték alatt kell tartani a thrombolysis alatt és
utén (IV., GCP);
Az intravénas rt-PA azokndl a betegeknél is alkalmazhato, akiknek a stroke tiineteinek kezdetén epilepszids rohama zajlott,
abban az esetben, ha a neuroldgiai deficit kialakulasa egyértelm(en az akut cerebralis ischaemiahoz kotheté (IV., GCP);
Akut ACM-elzérddés esetén az intraarterialis rekanalizacié 6 6ran belil elvégezhetd (Il., B);
Az a. basilaris elzdrédasa sulyos, életveszélyes allapot. Az eurdpai ajanlds szerint: ,Akut basilaris okklizié esetén
intraarteridlis trombolizis végezhetd (lll, B). Arteria basilaris okklizié esetén az intravénas trombolizis 3 6ran tul is
elfogadhato alternativa (lll, B)”. Ugyancsak ezzel kapcsolatos ESO ajanlas a kdvetkezé is: ,szisztematikus analizis nem talalt
szignifikans kilonbséget az intraarteridlisan és intravéndasan trombolizalt betegek prognézisa kozott basilaris elzarddas
esetében”. Az arteria basilaris akut elzdréddsénak intraarterids thrombolysisét tébb eurépai centrum rendszeresen végzi
(egyes kozlemények 6-12 6ra mulva végzett beavatkozasokrél is beszamolnak);
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Az ischaemids stroke-ot kovetd 48 6rén bellil aszpirint (160-325 mg telité doézis) kell adni (I., A), ha thrombolysis nem
torténik;

Ha intravénas thrombolysist terveziink, vagy végeztiink, aszpirint vagy egyéb antitrombotikus terapiat ne kapjon a beteg
24 6rdig a lizist kdvetden (IV., GCP).

Megjegyzések

Thrombolyticus kezelés ischaemids stroke esetén az indikdcidk és kizérasi kritériumok pontos betartasaval végzendd, el6zetes CT
vagy MRI utdn. Az intravénds rt-PA-kezelés alkalmazasanak legfontosabb eléfeltétele a tiinetkezdet idépontjanak pontos
ismerete. Ez pl. az alvasbol ébredés esetén az utolsé éber, tlinetmentes idépontnak felel meg.

A thrombolizist koveté napon nativ CT-vizsgalatot kell végezni vérzéses szovédmény kizérasara. A kezelés hatékonysaganak
kovetésére a thrombolizis el6tt és utdn (2 6ra, 24 6ra, 7. nap vagy az elbocsdjtas elétt) meg kell hatarozni a NIH-stroke-skala
pontjait és a 3. havi kontrollnadl a médositott Rankin-skalat is.

A hdrom 6rédn tul végzett szisztémas (iv.) rt-PA-kezelés jelenleg csak a gydgyszervizsgalatokra érvényes eldirdsok kdvetésével
ajanlhatd. Az ECASS lll. vizsgélat szerint a 3-4,5 6ra kozott végzett thrombolysis hatékony az akut ischaemias stroke kezelésére.
Jelenleg (2010. mdjus) Magyarorszagon az rt-PA intraartérias és 3-4,5 6ra kozotti klinikai alkalmazasa csak Egészségligyi
Tudomanyos Tandcs, regionalis etikai bizottsadgi engedéllyel, vagy klinikai vizsgdlat keretében és a beteg (vagy jogi
képviselbje/legkdzelebbi hozzatartozéja) irdsbeli beleegyezésével végezhetd, mivel a szer torzskonyvezve csak a 3 6ran beliili iv.
hasznalatra van. A hdrom és 4,5 6ra kozotti idétartamra vonatkozo kizarési kritériumokat kordbban targyaltuk.

A sztreptokindz intravénds addsa magas vérzési kockazattal jar, nem ajanlott az ischaemias stroke kezelésére (l. szintl evidencia).
Ha a beteg a stroke idépontjaban ASA-kezelésben részesiilt, ez nem akaddlya a thrombolysisnek. Bar az rt-PA-kezelés utani elsé
24 6ra alatt a heparin teljes dézisu alkalmazasa kontraindikalt, szoros kivételként emlithetéek az el6bbiekben érintett kilonleges
klinikai szituaciok (mubillentytin mobilis névedék, életfontos artéria szignifikans rezidualis stenosisa), ahol a dontés egyedi
mérlegelést kivan.

Az akut iszkémias stroke thrombolysis kezelésére megfelelé egészségligyi ellatds szintje

Iv. vagy ia. lizis csak neurolégus indikacidja alapjan torténhet, aki véleményét irasban adja.

A beavatkozas lehetéleg stroke-osztilyon, neuroldgiai osztdlyon vagy olyan intenziv osztdlyon torténjen, ahol féallasu
alkalmazottként biztositott a nappali folyamatos neurolégus szakorvosi jelenlét, illetve ha a lizis Ggyeleti id6szakban torténik,
akkor biztositott a folyamatos, stroke-ban jartas neurolégus megszakitas nélkiili jelenléte a lizis teljes idészakara és az azt kovetd
legkevesebb harom oéréara. A telefonos konzultacié vagy intermittald neurolégus-jelenlét nem fogadhaté el. Az intraarterias
thrombolysis/mechanikus embolectomia esetén a beavatkozas a neurolégusnak a neuro-intervencioés jartassaggal rendelkezé
szakorvossal kdzosen kialakitott véleménye alapjan torténjen. A telemedicina keretében végzett neurolégus-feligyelet csak
akkor fogadhaté el, ha a neurolégus a beteget folyamatos megfigyelésre és folyamatos hangkapcsolatra alkalmas nagyfeloldasu
kameran koveti, ezenkivil latja a lizis el6tt késziilt CT-felvételeket, illetve az alapvetd fiziologias paramétereket is. A neurolégus
Osszefoglald véleményét, javaslatait ebben az esetben faxon tovabbitja.

A lizis el6tt készllt CT neurolégus altali véleményezése (teleradiol6gia) nem tekintheté neurolégiai konziliumnak, és nem pétolja
a személyes jelenlétet, vagy a folyamatos video- és hangkapcsolatot.

Személyi feltételek (A hatalyos minimumfeltételeknek megfelel6en)
Neurolégus szakorvos folyamatos jelenléte a beteg megérkezésétdl az iv. thrombolysis befejezését kovetd 3 ordig. Azt
kovetden a protokollban megszabott médon, intermittalé neuroldgiai kontroll.
Akut stroke-ban vérrogoldé kezelést csak neurolégus indikalhat.
Intenziv terapids szakorvos elérhet6sége az intézményen belil.
Intenziv terdpids szakdpolé/szakapold dpolasi asszisztens koziil egy folyamatos jelenléte az iv. thrombolysis soran, majd azt
kovetden.
Intraarteridlis rekanalizacié esetén neurointervencids jartassaggal rendelkezd szakorvos és szakszemélyzet.
Ersebész, idegsebész, kardiolégus, belgydgyasz konzilium lehetésége.
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Folyamatos képzés
Részvétel egyetem altal akreditalt akkreditalt thrombolysis-tanfolyamon;
Az iv. thrombolysis végzése a Magyar Stroke Tarsasag altal lefektetett szakmai protokoll szerint.
A thrombolizisben részt vevé orvosok, szakdpoldk 2 havonkénti tréningje az osztalyon.
A helyi specialitasok figyelembevételével azt kell elérni, hogy a thrombolysisre alkalmas stroke-beteg szelektdldsdra mar a
szallitdmentd személyzete képes legyen.
A stroke centrum rendelkezzen évente frissitett irdsos stroke-protokollal (az akut terdpiatdl a rehabilitacioig), egyeztetett és
irdsban rogzitett betegutakkal képes legyen koordindlt, multidiszciplindris ellatast biztositani az adott szakterileten jartas
orvosok, szakapolok és rehabilitacids szakemberek révén (l. szint(i evidencia).

Képzési modulok
mentétisztek / oxyoldgusok szamara (Cincinatti skala és a NIH Stroke Skala hasznalata),
diszpécserek szamdra (Cincinatti skdla),
neurolégusok szdmara (Cincinatti, NIHSS, Skandindv Stroke Skala, Barthel-index, Rankin-skala).

Targyi feltételek
24 6rén keresztil elérhetd CT;
24 6ran keresztil elérhetd, hemostasis vizsgalatokra is alkalmas laboratérium;
nyaki UH, TCD elérhetésége;
intraarterialis rekanalizacié esetén neurointervenciés-angiografias mdté.

Ajanlasok
Az elsé ellatdknak a stroke tiineteit egyszer( vizsgalatokkal fel kell tudni ismerni [pl. Cincinnati teszt, (IV., GCP)];
A stroke tiineteinek jelentkezésekor a mentSk azonnali értesitése és siirgésségi menté szallitas kérése indokolt (Il., B); a
betegellatds szempontjdbdl az a legkedvezébb, ha a mentd a beteg vagy hozzatartozéja kérésére is azonnal kivonul a
stroke-beteghez, elézetes haziorvosi vizsgalat nélkiil is;
Stroke-ra gyanus és féleg a potencidlis lizis-jelolt beteget késlekedés nélkill a legkdzelebbi olyan kérhazba kell szallitani,
ahol lizis terapiat is tudnak biztositani (lll., B);
Szallitasi elsébbség indokolt és a fogadd korhaz elézetes értesitése megszervezendo (lll., B);
Helikopteres széllitds megszervezendé tavoli telepiiléseken az egyenld elldtas esélyének javitdsa céljabdl (Ill., C);
A tranziens ischaemids attak (TIA) esetén a betegeket olyan kérhazba kell széllitani, amely rendelkezik stroke-osztéllyal, ahol
a beteg szakvizsgalata megtorténhet és a sziikséges kezelés megkezdheté (lll., B);
A befogadé kérhdznak meg kell szerveznie az els6bbséget a laboratériumi, képalkotd vizsgalatokndl, a pontos diagnézis, a
terapias dontés és a megfelel6 kezelés minél gyorsabb elkezdése érdekében (lll., B);
A kérhazi betegutak, ellatasi feladatok irdsban rogzitendék (Ill., C);
A stroke-beteg ellatasa a minimumfeltételek szerinti felszereltséggel miikodé stroke-centrumokban optimalis (1., A);
Az egészségligyi rendszereknek biztositaniuk kell, hogy az akut stroke-beteg hozziférjen az igazolt hatdsossagu
farmakoldgiai és nem-gyogyszeres stroke-ellatashoz (lll., B);
Az egyenld hozzéférés kiterjesztése érdekében ajanlott a telestroke fejlesztése (Il., B).

Felelsségi korok
Diszpécser, mentésiranyitas:
esetkocsi kiildése a beteg, illetve a hozzatartozd kérésére;
esetkocsi lizisre alkalmas osztalyra iranyitasa;
a stroke-osztaly értesitése, a beteg tudatallapotanak, paresis sulyossdganak szébeli kozlése és irasbeli rogzitése, azonositd
adatainak kozlése (név, szuletési datum, TAJ szam).

Mentétiszt/mentéorvos:
iv. thrombolysis végzéséhez sziikséges prehospitalis lista kitoltése;
vércukormérés, pulzoximetria, EKG;
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vérnyomast 220 Hgmm alatt csdkkenteni nem szabad, kivéve, ha akut cardiorespiratoricus elégtelenség, szivinfarktus
alakul ki.

Neurolégus:
a CT megrendelése;
az anamnézis értékelése, a beteg neuroldgiai vizsgalata, bevalasztasi és kizarasi kritériumok ellenérzése (elére nyomtatott
lista készitése);
stirg6s laborvizsgalatok megrendelése, a labor értesitése;
CT/MR radiolégussal torténd konzultélas;
az altalanos fizioldgiai paraméterek és a neuroldgiai status kdvetése;
az iv. thrombolysis protokoll szerinti kivitelezése, a becsld skaldk kitoltése, ellenérzd vizsgalatok elrendelése;
szovédmények rogzitése, sziikséges intézkedések megtétele.

Megjegyzés:
A kérhazon bellli idéveszteség okai lehetnek:
a stroke siirgésségi voltanak fel nem ismerése;
a kérhazon beliili szallitas nincs megszervezve;
tulzott adminisztacio;
a lizis diagnosztikus és therdpias szerepldi nincsenek el6zetesen értesitve;
késik a neuroldgus vizsgalat;
képalkoté vizsgélatra vagy annak eredményére varni kell;
bizonytalansag a thrombolysis indikacidit illetéen.
Ezért a stroke kezlésével foglalkozé centrumok rendszeresen ekemezzék a stroke-to-door és a door-to-needle idé valtozasait és
tegyenek meg mindent, hogy a kezelés megkezdéséig eltélt id6 révidiljon.

CT-t leletezd orvos:
A CT-vizsgalat kérését kbvetden a beteg soron kivilli vizsgélata, azonnali leletezés, sz.e. kiegészité vizsgalat elrendelése.
Laboratériumi diagnosztikat végzé orvos:

suirgds laborvizsgalatok azonnali elvégeztetése;

az eredmények a lizisért felelés orvossal valé telefonos kozlése, majd lelet kiildése.

Beteghordé:
A menté megérkezésekor a CT-ben (vagy az adott kérhazban kijelolt felvételi helyiségben) vérja a beteget és a CT-vizsgélatot
kovetden azonnal az iv. thrombolysis helyére széllitja.

Vizsgalati mintét szallitd személy:
A mentdé megérkezésekor a mentében vagy a CT-ben vagy felvételi helyiségben levett vérmintat azonnal a diagnosztikai
laboratériumba szallitja.

ITO-s, stroke-osztélyos névér:
az iv. thrombolysishez szlikséges eszkdzok, kellékek dsszekészitése, beteghordé és a vérmintaszallitd személy értesitése;
segédkezés az iv. thrombolysis kivitelezésében.

Osszehangolt, protokollban régzitett egyiittmiikodés sziikséges:
mentés, mentési rendszer;
radioldgia;
laboratérium;
stroke osztaly/centrum.
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3.2.1.2.2. Antihipertenziv kezelés akut stroke-ban

Akut stroke esetén, akdr iszkémids, akdr vérzéses koéreredetrél van sz, az esetek kb. 75%-dban taldlunk magasabb
vérnyomasértéket. A tenzidkiugrds mechanizmusa Osszetett, a sériilt agyi autoregulacid, a hospitalizacié okozta stressz, a
szimpatikus és a renin-angiotenzin-aldoszteron rendszer aktivaciéja és Cushing-reflex (intracranialis nyomasfokozddas) allhatnak
a hattérben. A stroke-ot kovetéen a magas tenzidértékek altalaban spontan, fokozatosan mérséklédnek, ami el6segitheté a
beteg nyugalmaval, a higyhdlyag kiuritésével, az esetleges fajdalmak mérséklésével. A felvételkor észlelt magasabb tenzid
tudatzavarral val6 tarsuldsa rossz prognosztikai tényez6t jelenthet. A tul alacsony szisztolés tenzi6 is kedvezétlenil befolyésolja a
stroke kimenetelét, hiszen iszkémids stroke esetén a szovetkdrosodds kiterjedését okozhatja. A felvételi vérnyomas és a stroke
kimenetel kdzott valdszintileg U alaku gorbe van, a legjobb progndzissal a normotenzids és enyhén hypertenziés betegek esetén
szamolhatunk. Az iktuszt kiséré reaktiv vérnyomdsemelkedés az iszkémias agyteriilet perfizidjat javitja, a gyors, agressziv
vérnyomasrendezés emiatt kedvezétlen hatasu lehet. Az agyi autoregulacid kovetkeztében az agyi perfuzié (normal értéke:
55-60 ml/100 g agyszovet/perc) széles szisztémas tenzidértékek kdzott stabil marad. A krénikus hipertdnids betegek esetén a
vérnyomas/agyi perfizié gorbe jobbra tolodik, stabil agyi véraramlas csak magasabb vérnyomdésértékek (120-160 Hgmm artérias
kdzépnyomads) esetén észlelhetd, ez alatt a perfuzié meredeken esik. A stroke akut fazisaban az erek maximalisan dilataltak, a
kompenzatérikus mechanizmusok kiesnek, az agyi perfuzié vérnyomasfiiggévé valik. A vérnyomascsdkkentés az iszkémias
penumbra terlilet vérellatasat biztositani probald kollateralis keringést redukalja, ezéltal az infarktus kiterjedését fokozhatja.

Ajanlasok
A fentiek alapjan a rutin vérnyomascsokkentés nem indokolt iszkémids stroke-ok esetén <220 Hgmm szisztolés és
<120 Hgmm diasztolés érték esetén, vérzéses stroke-ban szenvedéknél 180/105 Hgmm érték alatt. Az akut szakban a
kezelést indoklé vérnyomasértékeket ismételt mérések alapjan kell meghatéarozni (IV. szintl evidencia).
A 220/120 Hgmm-nél alacsonyabb vérnyomasérték esetén is indokolt lehet az antihipertenziv kezelés, ha a stroke-hoz
szivelégtelenség, aortadissectio, akut miokardialis infarktus, akut veseelégtelenség tarsul, vagy ha a beteg thrombolyticus
vagy antikoagulans kezelésben részesill, I. kordbban (IV. szint( evidencia).
Optimalis vérnyomdscélértékek akut stroke esetén (IV. szintl evidencia): kordbban ismert hiperténia esetén 180/105 Hgmm,
kordbban nem hiperténids betegen 160-180/100-105 Hgmm, intravénds thrombolysis esetén a szisztolés vérnyomas 185
Hgmm ald csokkentendd. Akut vérnyomascsokkentésre jelenleg ajanlott szerek: urapidil (Ebrantil), vagy per os captopril
(Tensiomin, Captogamma), amennyiben Magyarorszagon is forgalomban lesz: labetolol.

3.2.1.2.3. Thrombocytaaggregacio-gatld kezelés akut stroke-ban

Egyel6ére az acetilszalicilsav (ASA) az egyetlen készitmény, amelynek szerepét akut stroke-ban kontrollalt vizsgalatokban
értékelték. Az eredmények alapjan a tlinetek kezdetétél szamitott 48 éran bellil adott 100-300 mg acetilszalicilsav csekély, de
szignifikdns mértékben csokkenti az akut iszkémias stroke mortalitasat, valamint a stroke korai ismétlédésének kockazatat.
A kezelés nem noveli a vérzéses transzformacié kockazatat. Az ASA-terapia az akut koponya-CT-vizsgalat elvégzése el6tt is
megkezdhetd, de folytatasa csak a vérzéses koreredet kizarasat kovetben javasolt.

Ajanlas
Akut stroke elsé két napjaban a CT-vizsgalat elvégzése el6tt is adhato acetilszalicilsav (100-325 mg/nap), ha a klinikai kép
ischaemids stroke-ot valdszinUsit (I, A); a CT-vizsgalat ugyanakkor a leheté leghamarabb elvégzendd, ha a CT a vérzést
kizérja és lizis nem jott sz6ba, az acetilszalicilsav-kezelés folytathato;
Akut ischaemias stroke esetében egyel6re nem ajanlhaté mas thrombocytaaggregdcio-gatlé szer addsa, sem 6nmagaban,
sem pedig kombinaciéban (lll., C). Ezek alkalmazasa sziikségessé valhat akkor, ha mechanikus recanalizcié esetén stent
belltetés tortént;
Glikoprotein llb-llla inhibitorok adasa nem ajanlott (I., A);
Iv. thrombolyticus terapia tervezése vagy végzése esetén, 24 éran beliil aszpirin vagy mds antitrombotikus terdpia adasa
nem ajanlott (IV., GCP), azonban ha a beteg a stroke idépontjdban mar acetilszalicilsav-kezelésben részesiilt, ez nem
akadalya az iv. thrombolysisnek.
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3.2.1.2.4. Antikoagulans kezelés akut stroke-ban

Akut iszkémids stroke esetén korabban gyakran alkalmazott kezelése volt a terdpias dozisu korai (48 6ran belli) antikoagulans
terdpia. Ehhez képest meglepben kis szamu randomizalt vizsgalat értékeli e kezelési mod kiilonb6z6 formainak - iv. adott
heparin, kis molekulatdmeg(l heparinok (LMWH), heparinoidok - effektivitdsat. A leggyakrabban tanulmanyozott kérdések a
stroke mortalitdsara, a stroke ismétl6désére, a szisztémas thromboticus komplikdciékra (mélyvénds thrombdzis, pulmonalis
embodlia) és a vérzések el6fordulaséara gyakorolt hatasok voltak. A vizsgalatok és metaanaliziseik alapjan sem az iv. adott heparin,
sem az LMWH-ok, heparinoidok nem csokkentették szignifikdnsan sem a stroke mortalitdsat, sem a korai stroke-ismétlédést.
A neuroldgiai stdtus és a stroke ismétlédésének egyes vizsgdlatokban tapasztalt mérsékelt javuldsat ellensulyozta a
megnovekedett szisztémads, illetve intracranialis vérzéses szovédmények kockazata. Ez utdbbi kilonésen iv. heparin adasakor
magas, igy ilyen kezelés nagy kiterjedés(i iszkémias karosodas, sulyos agyi kisérbetegség, az akut fazisban kiugréan magas és
nem kontrolldlhaté hiperténia esetén kockdzatos. Nem javasolt az antikoaguldns kezelés thrombolizalt betegeknél a lizist kovetd
elsd 24 6raban.

A jelenleg rendelkezésre all6 adatok alapjan tehat a korai, terdpias doézist per os vagy parenteralis antikoaguldns kezelés
rutinszer(ien nem javallt akut iszkémids stroke esetén. Bizonyos esetekben egyéni elbirdlassal alkalmazdsa megfontolhato:
ilyenek a thrombophylia eredeti stroke-szindromak; az extracranialis erek tiineteket okozé disszekcidja; tiinetképzd, szignifikans
carotisstenosis esetén a mltétig terjedd id6ben; halmozott TIA vagy progressziv stroke esetén.

Az antikoaguldns kezeléssel kapcsolatban ugyanakkor kedvezdéek a tapasztalatok az immobilizdciés szévédmények,
elsédlegesen a mélyvénas thrombosis prevencidjat illetéen: a mechanikus profilaxis mellett subcutan adott heparin vagy
LMWH-ok preventiv dézisu alkalmazésa javasolt.

Ajanlas
Akut ischaemias stroke-ban nincs bizonyiték a heparin-, a heparinoid- vagy a kis molekulatémegu heparinnal (LMWH)
végzett terdpia rutinszer( hasznalatdnak elényds voltara (l., A);
Egyes indikaciokban a terapids dézisu antikoagulans kezelés alkalmazhaté (IV., GCP);
Ezek kozé tartoznak azok a betegek, akinél a stroke hatterében egyértelm( kardidlis emboliaforrast taldltunk; az
antikoaguldns kezelés megkezdésének idépontja, az antikoagulalds intenzitasa a kardialis embdlia veszélyétdl, az infarktus
nagysagatol és lokalizaciojatol és egyéni mérlegeléstdl fiigg (kérgi lokalizacidju infarktus magasabb vérnyomasértékekkel
noveli a vérzés vagy vérzéses transzformacié veszélyét); echokardiografia és kardioldgus konzultacidja szilkséges; ha az
Ujabb embolisatio veszélye kdzepes, akkor a per os antikoagulans kezeléssel varjunk 7-10 napot;
A heparinkezelés noveli a vérzéses szovédmény valdszinliségét, ha az a. cerebri media ellatasi terlletének nagy kiterjedésu
(>50%) az infarktusa (kivéve az abszolut kardioldgiai indikaciot), ha a magas vérnyomds nem kontrollalhato, vagy képalkoto
vizsgalattal a kiserek diffuz megbetegedéseire utalé elvaltozasok lathatdk.

3.2.1.2.5. Hemodilucié akut stroke-ban
Szamos vizsgalat bizonyitotta, hogy az isovolaemids hemodilicid6 nem javitja a stroke kimenetelét. A hypervolaemids
hemodiluciéval kapcsolatos vizsgalatok is ellentmondé eredményeket hoztak.

Ajanlas
Akut ischaemias stroke-ban a hemodiluicids terdpia alkalmazaséra nincs ajanlas (1., A).

3.2.1.2.6. Neuroprotekcié akut stroke-ban
Egyetlen neuroprotektiv szerrél sem sikeriilt ez idaig multicentrikus vizsgalattal bizonyitani, hogy javitja a stroke kimenetelét.

Ajanlas
Akut ischaemids stroke-ban a neuroprotektiv szerek hasznalatara nincs ajanlas (1., A).

3.2.1.2.7. Intracranialis nyomasfokozodas, oedema cerebri kezelése akut ischaemias stroke-ban
Ischaemids stroke sordn az agyddéma az elsé 24-72 draban éri el legnagyobb kiterjedését. Médszerek a megndvekedett
intracranialis nyomas mérséklésére:

a beteg fels6testének megemelése 20-30 fokkal;
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a beteg megfelelé elhelyezése a nyaki vénak kompresszidjanak elkeriilésére;

a glukéztartalmy, illetve a hipoténias oldatok alkalmazésanak keriilése;

lazcsillapitas;

fajdalomcsillapitas, enyhe szedalas;

az artérias kozépnyomast >110 Hgmm-re kell beallitani (szlikség esetén folyadékpotlast biztositani);

ha a tudatéllapot rosszabbodik, illetve, ha a CT jelent6s térszkité hatast igazol (kamrakompresszid, kozépvonal-attolddas,
herniatio), ozmoterapia (mannitol, glicerin vagy hiperténids sé) szlikséges;

intubalds; a cél a 35-40 Hgmm koz6tti pCO»-szint fenntartdsa;

barbiturat adasa, hiperventilalds (35 Hgmm artérias pCO»-szint ald), enyhe hypothermia (33-34 °C), THAM-puffer jon széba.

Ajanlas
Akut ischaemias beteg ne kapjon rutinszer(ien ozmoterapiat.
Ozmoterdpia bevezetése akkor javasolt, ha képalkotéval igazolt 6déma van, illetve, ha a koponyalri nyomas fokozédasa
kovetkeztében progredidlnak a beteg tlinetei (IV. GCP).

3.2.1.2.8. Hypothermia akut stroke-ban
Bar igéretesek az enyhe hypothermidval — az agy hémérsékletének 32-33 °C-ra csOkkentésével — végzett vizsgalatok, végleges
kovetkeztetés levonasahoz még nincs elég adat. A hyperbaricus oxigénkezelés sem nyugszik evidencidkon.

3.2.1.2.9. Allomanyvérzések kezelése

A rendelkezésre allo, kis esetszdmu randomizalt vizsgalatok alapjan sem a sebészi, sem a gyodgyszeres kezelés elényei nem
igazolédtak egyértelmien. A vérzés kockdazatdt noveli a hiperténia, a megel6z8 antikoaguldns kezelés, a thrombolysis, a
kabitdszer-élvezet, a sulyos alkoholizmus, a hematolégiai szindromak okozta vérzékenység.

Iszkémia és dllomanyvérzés csak CT-vizsgdlattal kilonithetd el, ami egyuttal tdmpontot ad a vérzés nagysdgdra,
elhelyezkedésére, esetleg okdara (primer agyvérzés, aneurysmaruptura, arteriovenosus malformatio vagy agydaganat
bevérzése?). Szdmos esetben csak egyéb vizsgalatok verifikalhatjak a vérzés hatterében meghizédé kérokot. Az utébbi években
a vérzések diagnosztikajaban is emelkedett az MR-vizsgalat és az MR-angiogréfia jelent6sége, elsésorban a malformaciok,
aneurysmak kimutatasaban. Az MR-vizsgalat a vérzések koranak becslésére is hasznos. A vérzés okat nemritkdn az angiogréfia
(digitalis szubtrakcids angiografia, DSA) tisztazza.

A vérzések nem sebészi ellatdsdra vonatkozé javaslatok nem egységesek.

Intenziv osztdlyos kezelés gyakran indokolttd valhat, mert gyakran novekszik az intracranialis nyomas (ICP) és a vérnyomads,
intubdcié és lélegeztetés sziikséges lehet.

Ajanlas
Az ICV slirgbsségi ellatast és gondos monitorizalast igényel még kis, tudatzavart nem okozd, enyhe tiinetekkel jaré
vérzésekben is, mivel a vérzés progredialhat (leggyakrabban a felvételt kdvet6 1-2 napon beliil), 6déma tarsulhat hozza és
nagyon gyorsan a neuroldgiai tlinetek, a tudat rosszabboddasahoz, 1égzési és keringési zavarhoz vezethet (l., A);
A vérzés diagnosisa CT és MR vizsgalattal torténik (1., A);
A vérnyomas és oxigenizacio, valamint a tudatzavar és a neuroldgiai status monitorozasa és a kezelés lehetéleg intenziv
vagy szubintenziv osztalyon torténjen (gyakran tarsul sulyos kisérébetegség, intubdlas, 1élegeztetés lehet sziikséges, extrém
modon emelkedhet a vérnyomas) (1., B);
Bér jelenleg nem &ll rendelkezésre elégséges bizonyiték, de a magas vérnyomdst csdkkenteni kell (Il., C); hipertdnids
betegeknél az artérias kdzépnyomast (MAP) 130 Hgmm ald kell bedllitani; legtdbbszér hatékony vérnyomascsdkkenést csak
parenteralis szerrel lehet elérni, kiildndsen, ha hdnyas miatt nem tudunk per os gyégyszert bevinni;
Az Ujabb vérzés kockazatat csokkenti a magas vérnyomas hatékony kezelése (1., A);
rFVlla-kezelés az elsé 3-4 éran belll a vérzés csokkentésére (lll. fazisu vizsgalat) eredménytelen volt, igy rutinszer(i adasa
nem javasolt (Il., B);
Az ICP-novekedéskor emeljik meg a fejet, a szedalds a beteg nyugtalansagat csokkentve, csokkenti az intracranialis
nyomast is;
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Agresszivebb kezelés: ozmodiuretikus (mannitol és hiperténias Na-oldat), CSF-drainage vagy ventricularis katéterrel és
kontrollalt hyperventilatio; esetenként szlikséges lehet az ICP monitorizaldsa is. A cerebralis perfiziés nyomast 70 Hgmm
folott kell tartani (Il, B). Az intracranialis nyomas emelkedésére nem invaziv mddon transcranialis ultrahangvizsgalat
segitségével (TCD) - a pulzatilitasi index (Pl) valtozasabdl is kovetkeztethetlink;

Bizonyitott, hogy a tartés hyperglykaemia esetén (>7,8 mmol/l) az elsé 24 éraban a prognoézis rosszabb; a hyperglykaemiat
kezelni kell akut stroke esetén, ha a vércukor értéke >10,3 mmol/l felett van, inzulin adasa javasolt (ll., C);

Lazcsillapitas (sze. antibiotikum) (1., C);

Epilepszias roham utan AE-kezelés (1., B);

Mélyvéna trombdzis megel6zésére pneumatikus kompresszid, elasztikus harisnya, rugalmas pdlya, faslizas (I, B);

Fekvé betegnél a vérzés nem Zzérja ki a preventiv doézisu, kis molekulatdomegil heparin alkalmazdsat mélyvéna trombdzis,
embolia megel6zésére hemiplegia, vagy sulyos paresis, ill. korabbi thrombozisok esetén;

Alacsony dézisu sc. LMWH vagy nem frakcionalt heparin adasa megfontolhat6 3-4 nappal a stroke kezdete utan (Il.,, B);
Tartos antitrombotikus kezelés a vérzés felszivodasanak fliggvényében mérlegelendd, ha a vérzés mellett magas az arterialis
trombotikus kockazat (pl. pitvarfibrillacio) (Il.,B);

Protamin-szulfatot (-klorat) kell adni a heparinnal 6sszefiiggé ICV esetén, a heparin adasatol eltelt idét és a dozist
figyelembe véve (l., B);

A warfarinnal/kumarinnal 0sszefliggé intracerebralis vérzés esetén iv. K-vitamint és azonnal friss, fagyasztott plazmat kell
adni (I, B);

Protrombin komplex koncentratum, IX faktor komplex koncentratum és rFVlla addsa nagyon rapidan normalizdlja az
INR-emelkedést, de mellékhatasként né a thromboembolisatio kockazata. A friss fagyasztott plazma is lehet6ség, de
nagyobb volumen szlikséges (és az infuzids id6 is hosszabb) (I1., B);

Az antitrombotikus kezelés Ujboli elkezdése vérzés utan fligg az artérias vagy véndas thromboembolisatio veszélyétdl és a
beteg allapotatdl; azoknal, akiknél relative alacsony az ischaemias stroke kialakulasanak a kockazata (pitvarfibrillacid
megel6zé stroke nélkiil), vagy gyanusak amiloid angiopathidra (idés betegek lebenyvérzéssel), vagy nagyon sulyosak a
neuroldgiai tiinetek, inkdbb vérlemezkegatld kezelés vélasztandd az ischaemias stroke megel6zésére, mint a warfarin.
Abban az esetben, ha a thromboembolisatio veszélye nagy, per os antikoaguldns kezelést kell megfontolni. Ebben az
esetben a per os kezelés kezdetének javasolt idépontja: 10-14 nappal a vérzés kezdete utan. A kezelés el6tt Ujabb CT
végzendo a vérzés felszivodasanak/nagysaganak megitélésére! (Il., B);

Thrombolysis okozta ICV kezelésekor slirgés empirikus terapia a véralvadasi faktorok és thrombocytafunkcio helyreallitasa
(., B);

Korai rehabilitacié, mobilizalds, ha a klinikai allapot stabil (I., C);

Az akut fazis utan is fontos a magas vérnyomas kezelése, mert csokkenti a rekurrens vérzés kockazatat (l., B);

Dohaényzas, alkoholfogyasztas hasznélata néveli az ismételt vérzés kockazatat, elhagyandok (1., B).

3.2.1.2.10. Subarachnoidealis vérzés konzervativ kezelése

Aneurizmarupturdbdl szarmazé subarachnoidealis vérzés kezelése sordn az aneurizma végleges ellatdsanak van prioritasa.
A subarachnoidealis vérzés életveszélyes allapot. A tlinetek kialakuldsa utén a beteget azonnal olyan centrumba kell széllitani,
ahol az intenziv ellatds, a neuroradioldgiai atvizsgalas és az idegsebészeti ellatas feltételei egyarant adottak.

A diagndézishoz elengedhetetlen a CT-vizsgalat, amelyet CTA kovet. Alapos klinikai gyanu és negativ CT-lelet esetén
lumbalpunkcié végzése sziikséges. Az aneurizma ruptura okozta subarachnoidalis vérzés diagnozisa katéteres angiografiaval
tehetd teljessé, amelyet azonnal el kell végezni. Ha diagnosztizalhat6 a vérzés forrasa, és szoba jon - illetve a kdzeljovében szdba
johet — a mitét, a beteget idegsebészeti intézetben célszer(i elhelyezni. Digitalis szubtrakcids angiografiat lehetéség szerint a
végleges ellatast biztositd intézetben végezzenek.

Ha m(tét nem jon széba, olyan osztdlyra keriljon a beteg, ahol az intenziv monitorozas, a neuroldgiai tiinetek kdvetése
biztositott és az dllapot akut rosszabbodasa esetén a subarachnoidalis vérzés konzervativ kezelésének feltételei adottak.
Agynyugalom: a korabbi évtizedekben a subarachnoidealis vérzésben szenvedéknél 6 hét agynyugalmat javasoltak a ravérzés
esélyének csokkentésére. Az eddigi vizsgalatok alapjan az agynyugalom dnmagaban nem, csak mds, a rdvérzés csokkentésére
irdnyuld kezeléssel egyutt hatékony.

Vérnyomascsokkentés: a vérnyomdscsokkentés elsédleges célja subarachnoidealis vérzésben a ravérzés esélyének csokkentése.
Nagy esetszdmu vizsgélat soran az antihypertenziv kezelés alkalmazasa az akut idészakban ugyan csokkentette, de a vérzés utani
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fél éves periédusban nem befolydsolta a ravérzések gyakorisagat, és egyik idészakban sem volt hatdsa a fatalis kimenetelre. Egy
masik randomizalt vizsgalatban a vérnyomdscsokkenté kezelés ugyan mérsékelte a ravérzések szamat, ugyanakkor a masodlagos
ischaemias karosodasok aranya megndvekedett. Osszességében nincs elegendd bizonyiték arra vonatkozéan, hogy
subarachnoidealis vérzésben indokolt lenne az antihipertenziv kezelés alkalmazésa.

Lazcsillapitas: a laz eléfordulasa az elsé 72 oraban 50-70% kozotti, a 14 napnal hosszabb ideig kezelt betegekben gyakorisaga
90% folotti. Fokozza a vazospazmus el6fordulasi gyakorisagat. A lazas allapot szignifikdnsan rontja a mortalitast is. A laz
kedvezétlen hatdsa a vazospazmus eléforduldsi gyakorisdgara és a klinikai kimenetelre fliggetlen a vér mennyiségétdl.
Lazcsillapitas céljabdl az eddigi vizsgalatok sordn leggyakrabban acetaminophent, ibuprofent, testfelszini hitést és centralis
véndba helyezett hécserél6 katétert hasznaltak, de ezekre vonatkozdan jelentds betegszamu 6sszehasonlité vizsgalatok nem
ismertek. Nem all rendelkezésre olyan randomizélt vizsgalat sem, amely a lazcsdkkentés hatdsat vizsgdlta volna a
subarachnoidealis vérzésben szenvedd betegek kimenetelére. Profilaktikusan a lazcsillapitas nem javasolt.

Cardialis sz6védmények és a neurogén pulmonalis 6déma: subarachnoidealis vérzésben ritmuszavarok az esetek kb. 30%-aban
észlelhetdk, ezek koziil kb. 5%-ban kell életveszélyes ritmuszavarral szamolni. Az eltérések kozil leggyakrabban bradycardia, QT
megnyulds, ST depresszié vagy elevacid, T inverzié és U-hullam fordul elé. Szamos vizsgalat igazolta, hogy a subarachnoidealis
vérzés sulyossaga és kimenetele, valamint az EKG elvaltozasok kozott 6sszefliggés van, sét az is igazolddott, hogy az EKG-n
ischaemids jelekkel rendelkezé betegekben a kimenetel rosszabb.

Az epidemioldgiai adatok amellett szélnak, hogy a cardialis szov6dmények és a neurogén pulmonalis 6déma kozott is van
Osszefliggés. Neurogén pulmonalis 6déma a SAV-ban szenveddk 23%-aban fordul elé, de a hirtelen meghalt SAV-as betegek
90%-4nal igazolédott neurogén pulmonalis 6déma a boncolas soran. A legtobb szerzé invaziv monitorozast és folyamatos EKG-
monitorozast javasol a fenyegeté rizikd felismerésére. A kezelésre vonatkozéan randomizalt kontrollalt vizsgalatok nem
torténtek. Néhdny szerzd inotrép szerek adasat javasolja, mas medfigyelések szerint az effektiv sebészi beavatkozas a
ritmuszavart és a neurogén 6démat is kedvezéen befolyasolhatja.

A rdvérzés veszélye

Az elldtatlan aneurizmdk ismétl6dé subarachnoidealis vérzést okozhatnak, a primer vérzésnél is magasabb kozvetlen
mortalitdssal. Ismételt vérzésre hajlamosit az aneurizma nagyobb mérete, egyes morfoldgiai jellemz6i, az emelkedett szisztémas
vérnyomas, mig kockazata az elsé vérzést kdvetden az eltelt idével némileg csdkken. A vasospasmus és liquorkeringési zavar
esélye ismétl6dd vérzés mellett novekszik, alahtzva a mielébbi definitiv ellatas szilkségességét.

Subarachnoidealis vérzésben az antifibrinolitikus kezelés nem javitja a betegek kimenetelét. A ravérzés esélye ugyan csokken,
de a cerebralis ischaemia valészintisége né. Ennek alapjan nem javasolhaté az antifibrinolitikus kezelés rutinszer( alkalmazasa
SAV-ban.

Vasospasmus

A Cooperative Aneurysm vizsgdlat szerint a vasospasmus incidencidja 32%. A klinikailag tlinetet okozé vasospasmus a ruptura
utan 3-5 nappal jelenik meg, az 5-14. nap kozott tetbzik, majd a 2-4. hét folyaman fokozatosan oldédik.

Ha a beteg nem kap megfelelé kezelést — aminek el6feltétele az aneurizma megfelel6 ellatasa — 20-30%-ban alakul ki agyi
infarktus vagy meghal a vasospasmus miatt. A nimodipin javitja a kimenetelt, a mortalitasi ardnyt és a masodlagos cerebralis
ischaemia ardnyat subarachnoidealis vérzésben. A 4x60 mg/nap per os alkalmazott dézis esetén a szévédmények szama
alacsonyabb, mint iv. alkalmazés esetén, ezért ez a preferdlt kezelési mdd. A volumen expanzid, a calcitonin-gene related peptide
a profilaktikusan alkalmazott lumbalis drain bevezetés és liquorlebocsatds és a ballonkatéteres tagitas klinikai hatékonysagéval
kapcsolatosan nem all rendelkezésre elegendd randomizalt, kontrolldlt vizsgdlat, rutinszer( alkalmazdsuk jelenleg nem
javasolhato.

Korszer(i gydgykezelés mellett is magas (15-20%) a vasospasmus okozta halédlozas.

Masodlagos késdi cerebralis ischaemia kezelése
3 H kezelés: hypertonia-hypervolaemia-hemodiltciéd kombindlt kezelési mod. A célértékek még vitatottak, a jelenleg elfogadott
elvek szerint 80-120 Hgmm kozotti cerebralis perfusios nyomas, 7 Hgmm fol6tti centralis vénas nyomas és 0,25-0,4 kozotti
haematocrit érték jelolhet6 meg célként. A megfelel6 kezeléshez Swan-Ganz katéter behelyezés és a hemodinamikai
paraméterek alapjan vezérelt terdpia szlikséges.
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A profilaktikusan alkalmazott hypervolaemia és hypertonia nem csokkenti a symptomds vasospasmusok el6fordulasi
gyakorisdgat, és nem javitja a betegség kimenetelét (B szint(i bizonyiték).

Symptomas vasospasmusban alkalmazott, terapids jellegl 3 H kezelés viszont csdkkenti a masodlagos ischaemids karosodasok
szamat és javitja a klinikai kimenetelt.

Folyadék- és ioneltérések: a subarachnoidealis vérzésben szenved6k egyharmaddban a preoperativ szakban a plazmavolumen
10%-ot meghaladd csokkenése figyelheté meg, amely a natrium- és folyadékvesztés kovetkezménye. A folyadék restrikcié és a
hypovolamemia ugyanakkor a masodlagos ischaemias kdrosoddsok gyakorisagat fokozza.

Az epilepsids rohamok gyakorisdga a perioperativ szakban kb. 20%, az un. késéi epilepsidk ardnya azonban alacsonyabb. Egy
subarachnoidealis vérzéssel kapcsolatos vizsgdlat javasolja a perioperativ szakban antiepilepticum profilaxis alkalmazasat -
elsésorban a ravérzés esélyének csokkentése miatt. A tartds, hosszu tdvu antiepilepticus kezelésre vonatkozdéan nem all
rendelkezésre elegendd adat.

Hosszu tavu antiepilepticum adésdra vonatkozéan nem all rendelkezésre elegendd adat, de a gyakorisdg alapjan valdszin(leg
nem indokolt.

A liquorfelszivodas zavara

A subarachnoidealis vérzés tovabbi kévetkezménye a liquor szubakut, majd kronikus keringési és felszivodasi zavara; ez a vérnek
a liquorutakat és a felszivéfellleteket karositd hatasa miatt alakul ki. A subarachnoidealis vérzést — az aneurizma lokalizaciéjatol
fliggéen — 15-20%-ban kiséri liquorfelszivodasi zavar.

Ajanlas
Subarachnoidalis vérzés gyanuja esetén azonnali beutalds indokolt olyan centrumba, ahol az intenziv ellatds és a
neuroradioldgiai atvizsgalas feltételei adottak. Pozitiv esetben a beteget - amennyiben allapota megengedi - mielébb
tovabbitani kell olyen centrumba, ahol az idegsebészeti és neurointervenicds ellatas feltételei egyarant adottak (A szintl
bizonyiték).
A subarachnoidalis vérzés gyanuja esetén elséként CT vizsgalatot és amennyiben lehetséges CTA-t kell végezni. Negativ CT
esetén, amennyiben az anamnesis és a klinikai tiinetek alapjan SAV valészind, liquor vizsgdlat sziikséges. A pontos
diagnozishoz megfelelé minéségl CTA vagy katéteres 4 ér digitdlis szubtrakcids angiogréfia sziikséges (DSA) (A szint(
bizonyiték).
Az aneurizmdk siirg6s lokalizalasa és végleges ellatdsa ajanlott, mert az ellatatlan rupturdlt aneurizmdknal ujravérzés
veszélye all fenn. A muitéti kezelés id6zitését azonban a beteg allapota nagyban befolyasolja. Err6l idegsebész és/vagy
neurointervenicés szakember dont (C szintl bizonyiték).
A |3z rontja a betegség kimenetelét (C szintl bizonyiték), de rutinszer( profilaktikus lazcsillapitas nem javasolt (D szintl
bizonyiték).
Rutinszer( antihypertenziv kezelés, teljes 4gynyugalom nem indokolt (D szintl bizonyiték).
A ritmuszavarok és neurogén pulmonalis oedema folyamatos EKG és intenziv monitorozast, sziikség esetén inotrép kezelést
igényelnek (C szintl bizonyiték).
A vasospasmus, a masodlagos cerebrdlis ischaemia megel6zésére a 4x60 mg/nap per os alkalmazott mimodipin ugyanolyan
hatékony, de kevesebb sz6védménnyel jar, mint az i.v. adott (B szintl bizonyiték).
Masodlagos késéi cerebralis ischaemia kezelése: a 3 H terdpia — hipertenzid, hypervolaemia, hemodiltcié - alkalmazasa
széba jon (C szintl bizonyiték).
A folyadék- és ioneltérések folyamatos monitorozéasa és krisztalloid-oldatok alkalmazasa indokolt. Legalabb 3000 ml/nap
krisztalloid inflzio javitja a betegség kimenetelét (C szint(i bizonyiték).
Epilepszia-profilaxis a perioperativ szakban indokolt lehet, de hosszu tavu profilaxis nem (D szintd bizonyiték).
Az oedema-csokkenték (mannit, glycerol, steroid) rutinszer( alkalmazasa nem javasolt (D szintU bizonyiték).
Fontos a fejfdjas csillapitdsa, szlikség lehet hdnyinger- és hanyascsillapitasra, pszichomotoros nyugtalansdag esetén
szedativum adasdra, illetve szlikséges lehet anxiolytikum adasa.
Az aneurizma idegsebészeti megoldasaval kapcsolatos aneszteziologiai premedikacié, indukcio, fenntartds az
anesztezioldgiai szakmai kollégium irdnyelvei szerint torténjen.
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3.2.2. A kronikus agyérbetegek gydgyszeres kezelése (szekunder prevencio)

Az elsé stroke-ot kdvetd korai idészakban az Gjabb stroke valdszinlisége igen nagy, legmagasabb az elsé évben: 10-12%,
2-5 éven beliil 5-8%, 5 éven tul 30-40%. Harom hoénapon belll minden tizedik betegnek Ujabb stroke-ja lesz. A legmagasabb
ismétl6dési rizikoval atherothromboticus stroke esetén kell szamolni, a kardiogén stroke esetén ez az érték kdzepes, mig agyi
kisérbetegség esetén a legalacsonyabb. Az agyérbetegséghez tarsulo rizikofaktorok jelentésen novelik az ismétlédés kockazatat.
A stroke-on atesett férfiak 22%-a, a nék 25%-a 1 éven belll meghal. Az ismételt agyi vaszkularis események fokozzak a
vaszkuldris dementia kockazatat. Az agyérbetegeknél nagyobb az ismételt stroke elszenvedésének az esélye, mint egyéb
vaszkularis szovédmények [akut miokardidlis infarktus (AMI), periférids érbetegség] kialakulasa.

3.2.2.1. Vérlemezkegatldk szerepe

A masodlagos prevencid soran az antiaggregacios kezelés nagyon fontos. Az elmult években szamos, eltéré
hatasmechanizmusu, a vérlemezkék funkcidjat egyre hatékonyabban gatlé gydgyszer kerdilt kifejlesztésre. A legrégebben és
leggyakrabban hasznalt gyogyszer az acetilszalicilsav (ASA), amely irreverzibilisen gatolja a ciklooxigenaz (COX) enzimet. Az Uj
thrombocytaellenes szerek hatdsmechanizmusa eltér az ASA-étél. A thienopiridinek csoportjaba tartozé ticlopidin és clopidogrel
- amelyeket a prevencidban ma mar szintén rutinszerlen hasznalunk — adenozin-difoszfat- (ADP) receptor-antagonistak, ezaltal
a thrombocytaaggregaci6 komplex folyamataba avatkoznak bele. Rendelkezésiinkre allnak kombindlt tdmaddaspontu
készitmények is. Szamos, nagy nemzetkozi tanulmany alapjan az Uj gyégyszerek preventiv hatasa fellilmulja az ASA effektivitasat.
A stroke-ot koveté hosszu tavu antiaggregacios kezelés két és fél éves kdvetési periddus alatt kb. 25%-kal csokkenti a nem fatalis
kimenetelU stroke, és 36%-kal a sulyos vaszkuldris események szamat.

Acetilszalicilsav. Az Antiplatelet Trialists’ Collaboration &ltal 1994-ben végzett nagy metaanalizis 73 247, fokozott vaszkuldris
rizikéju beteg tartés thrombocytaaggregdcio-gatlé kezelésének kimenetelét értékelte. Az AMI, a vaszkuldris haldlozas és a stroke
egylttes el6fordulasa 6sszességében 27%-kal, a kordbban stroke-ot elszenvedett betegeknél 22%-kal csékkent. Egy svéd
tanulmanyban kis d6zisu (75 mg/nap) ASA szignifikdnsan csékkentette mind a stroke, mind az AMI, mind a vaszkularis halalozas
ismétlédését. A Dutch TIA Trial-ben szignifikans effektust észleltek mind 30 mg, mind 273 mg ASA adasakor. Fenti tanulmanyok
mellett tobb vizsgélat adatai is aldtdmasztjak, hogy a rizikdcsdkkenésben nincs szignifikdns kilonbség a kis és nagy dézisu ASA-
val kezelt betegek koz6tt, ugyanakkor a kis dozisi ASA kevésbé gastrotoxikus.

A lassu felszivodasu dipyridamol (200 mg) + aszpirin (25 mg) kombinacié jobban csdkkentette az Ujabb stroke bekovetkeztét,
mint az aszpirin-monoterapia. A dipyridamol szintén csdkkenti a vérlemezke kicsapddésat, névelve a c-AMP és a c-GMP szintjét.
Fel kell hivni a figyelmet arra, hogy a dipyridamollal kapcsolatban félreértések vannak. Az AHA (American Heart Association) nem
ajanlja a dipyridamol hasznalatat krénikus stabil angindban. Azonban hangsulyozni kell, hogy ez a révid hatasu dipyridamolra
vonatkozik, mig az elnyujtott hatasu dipyridamol nem noveli a kardialis események szamat olyan személyekben, akiknek
el6z6leg koronariabetegségiik volt.

A ticlopidin és a clopidogrel a thienopyridinek kozé tartozik, hatdsuk az ADP-medidlta vérlemezkegatlas. A ticlopidin
alkalmazédsat korlatozza, hogy addsa elsé néhany hoénapjadban granulocytopenia alakulhat ki az, ezért a rendszeres
vérképellendrzés a kezelés elsé idészakaban mindenképpen indokolt. A clopidogrel antithromboticus effektivitasat a CAPRIE
(Clopidogrel versus Aspirin in Patients at Risk of Ischemic Events) vizsgélatban értékelték. A vizsgalt 19 185 beteg 36 hénapos
kovetése soran, napi 75 mg clopidogrel versus 325 mg ASA direkt 8sszehasonlitadsaban, a kombinalt végpontokban a clopidogrel
szignifikdns, 8,7%-os relativ rizikdcsokkenést eredményezett az ASA-hoz képest, emellett kiemelkedéen magas volt az akut
kardidlis eseményeket megelézé hatasa. Az alcsoport-analizisek alapjan a clopidogrel kilonésen hatékony azon betegeknél,
akiknél a kdzelmultban iszkémias stroke vagy AMI zajlott le, diabéteszesek, vagy korondriarevaszkularizéciéjuk volt.

Kombinalt thrombocytaaggregacié-gatlas. Az ASA+clopidogrel kombindcidjat tobb, elsésorban kardioldgiai jellegl tanulmany
vizsgélta. A legnagyobb, CURE (Clopidogrel in Unstable angina to prevent Recurrent Events) vizsgalatban 12000 akut
korondriaszindrémas beteg esetében a clopidogrel-ASA kombinacié szignifikdnsan csdkkentette a vaszkuldris események,
elsésorban a miokardidlis infarktus rizikéjat. E vizsgalatot kovetéen végezték el a MATCH tanulméanyt (Management of
Atherothrombosis with Clopidogrel in High-risk patients), amely napi 75 mg ASA + 75 mg clopidogrel hatasat hasonlitotta 6ssze
75 mg ASA-monoterdpiaval 18 hénapos vizsgalati id6 alatt, mar ismert agyérbetegeken. A primer vaszkuldris végpontok
tekintetében a vizsgalat végére nem sikeriilt igazolni a kombindlt kezelés elényét, ugyanis ebben a betegcsoportban a nagyobb
vérzések szama szignifikansan névekedett.

Hasonloképpen, a CHARISMA vizsgélat alapjan az ASA és a clopidogrel kombindciéja az 6nmagaban adott ASA-hoz képest nem
csokkentette a myocardialis infarktust, a stroke-ot és a cardiovascularis haldlozast. Azoknal a betegeknél, akik az elmult
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12 hénapban coronaria sztentelésén vagy akut coronariabetegségen estek at, a clopidogrel és ASA kombinacidja csokkentette az
Uj vascularis esemény kialakuldsanak kockazatat.

A rutinszer clopidogrel-ASA kombindlt kezelés azonban a vérzés veszélye miatt nem javasolt a stroke masodlagos
megel6zésében. Stentelés, endarteriectomia utdn minddssze 4 hétig javasoljadk a kombinalt kezelést, azt kovetéen csak az egyik
thrombocyta aggregaciégatlé szert adjak.

Figyelemre méltd, hogy a CARESS vizsgalatban a clopidogrel-aszpirin kombinacio a rovid ideig tartd kezelés alatt szignifikansan
csokkentette az emboliaforrasbdl torténé mikroembolizacio mértékét. Ez a vizsgédlat azonban minddssze 100 beteget involvalt,
ezért klinikai relevanciaja egyelére nincs.

Ajanlas
Az ischaemias stroke-ot és TIA-t kovetéen, amennyiben antikoaguldlds nem indokolt, a tovabbi vascularis események
megel6zésére thrombocytaaggregacié-gatlo kezelés sziikséges (I., A);
Kombinalt aszpirint és dipyridamolt (25/200 mg naponta 2-szer) vagy énmagaban clopidogrelt (75 mg/nap) kell adni.
Alternativ terdpiaként az Snmagdban adott aszpirin (100-325 mg/nap) vagy a triflusal jon széba (1., A);
Az ASA + elnyujtott hatdsu dipiridamol kombinacid, valamint a clopidogrel hatékonyabb, mint az aszpirin-monoterapia;
ASA-intolerancia, mellékhatds vagy klinikai hatastalansag esetén clopidogrel javasolt (l., A);
Ha egy betegnél tienopiridinszarmazék adasat kezdjik, clopidogrelt kapjon ticlopidin helyett, mivel kevesebb a
mellékhatésa (lIl.);
Azok a betegek, akik sem az acetilszalicilsavat, sem a tienopiridinszarmazékot nem toleraljak, dipiridamollal kezelheték, napi
2x200 mg adagban (I1.);
Az aszpirin és a clopidogrel kombinalt terdpidja nem javasolt a kdzelmultban ischaemias stroke-on atesetteknek (néveli a
vérzés veszélyét, ezért hosszu tdvu prevencié céljara rutinszerlien nem ajanlott stroke-on és TIA-n atesett betegeknek);
azonban specifikus indikacidk esetén szdbajon: pl. instabil angina, non-Q-hulldm myocardialis infarktus vagy kézelmultban
lezajlott sztentelés; ilyenkor a kezelés az eseményt kdvetéen 9 hénapig adandé (1., A);
A thrombocytaaggregdcio-gatld terapia mellett bekdvetkezd stroke esetén a patofiziolégia és a beteg rizikéfaktorai
atértékelendéek (IV., GCP).

3.2.2.2. Az antikoaguléns kezelés

Az 6sszes ischaemias stroke mintegy 20%-a kardiogén eredet(i, az esetek tobbségében pitvarfibrillacio (PF) all a hattérben.
A pitvarfibrillacio a 60 év feletti populacié 2-4%-at, a 80 év felettiek 10%-at érinti, az ischaemias stroke rizikdjat kb. 4-5-sz6rosére
noveli. Tanulményok alapjan mind a paroxizmalis pitvarfibrillacié (7 napon belil megszlinik), mind a krénikus pitvarfibrillacié
esetén kozel azonos stroke-rizikdval lehet szamolni. Pitvarfibrillalé betegek esetén az embolisatio esélyét a tarsuld vascularis
rizikéfaktorok novelik.

A jelenleg érvényes protokollok alapjan a kardiogén stroke-ban szenvedé betegeket antikoagulalni kell. Az optimalis INR-
tartomany: 2,0-3,0. AzINR <2,0 antikoagulacié nem effektiv, a >3 INR megnéveli a vérzéses szovédmény valdszinliségét.

A jol korilhatarolt iranyelvek ellenére a napi gyakorlatban az antikoagulans kezelésre indikalt pitvarfibrilladlé betegek csak
mintegy 50-60%-a kap ilyen terdpiat és a kezelt betegeknek csak fele éri el a cél INR-tartomanyt. Az antikoaguldlas mellett
Ujabban vizsgalt kérdés, hogy a sinus rhythmus konverziéja csékkenti-e az embolisatio rizikéjat. Négy vizsgalat értékelte, hogy
frekvencia- vagy ritmuskontroll-terdpiaval érheté el hatékonyabb embdliavédelem. Az eredmények alapjan pitvarfibrillalo
betegek adekvét frekvenciakontrollja antikoaguldns kezeléssel kombindlva ugyanolyan effektiv, mint a ritmuskontroll +
antikoagulans kezelés, nem indokolt tehat minden esetben a sinusrhythmus visszaallitasara torekedni.

Myocardialis infarktus akut fazisat kovetGen a stroke éves rizikdja 1-2%. A cardioembolisatio hatterét muralis thrombusképzédés,
hipo- vagy akinetikus régiok, kamrai aneurizmaképzddés adjak. Myocardialis infarktust tulélt betegek tartds antikoagulaldsa a
stroke abszolut rizikéjat évente 1%-kal csokkenti, ugyanakkor noveli a vérzéses stroke veszélyét. Nem szelektdlt
Ml-betegcsoporton a tartés antikoaguldlas elénye minimalis. Tartés antikoagulans kezelés csak fokozott rizikéju betegeknél
indokolt: kamrai thrombus, akinetikus tertilet, 35% alatti ejekcios frakcié fennallasakor.
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Cardiomyopathia
Kardidlis embolisatio esetén, ha sinusrhythmus van és stroke alakul ki, a cardiomyopathia a leggyakoribb ok:
dilatativ cardiomyopathia esetén 30-50%-ban van bal kamrai thrombus;
antikoaguldlas nélkil az éves stroke-rizikd 3-5%;
hajlamosité tényezok:
— alacsony kardidlis output;
—  falmozgas-rendellenesség;
- PR
—  koagulaciés zavar;
bar nincs nagyszdmu, randomizalt vizsgélat, de ajanlott az antikoaguldlas, az INR 2,0-3,0 értékét célozva:
— haa beteg magas rizikéju — beleértve, ha az ejekcids frakcié <35%;
—  ha kamrai thrombus van, vagy
—  thromboembolias el6zmény van.

Billentylibetegségek
Reumas eredetl mitralis stenosis nagy embodliarizikét jelent, a szisztémas embolia évente 2-5%.
A veszély névekszik, ha
—  PFallfenn;
— megnagyobbodott a bal pitvar;
— alacsony az ejekcids frakcio és id6s a beteg;
ha mitralis stenosis és PF is van, a stroke vagy szisztémas embolisatio veszélye 17-szeres;
ha mitralis stenosis van, és a bal pitvar >5,5 cm, akkor antikoagulaljunk; a hosszd tavu antikoaguldlas soran az INR
2,5 legyen;
akkor is antikoaguldljunk, ha a reumas eredetli mitralis stenosis pitvarfibrillacioval szévédik, vagy korabbi
thromboembolids esemény szerepel a kortérténetben;
ha j6 antikoagulalas ellenére (INR 2,0-3,0) Ujabb thromboembolids esemény jelentkezik, kiegészithetjiik a kezelést
vérlemezkegatloval.

Mitralis prolapsus
A nék 6%-anal a férfiak 4%-anal fordul els. Altaldban nem rizikéfaktor, kivéve, ha myxomas eltérés is van. Antitrombotikus
kezelés altaldaban nem sziikséges, de
ha mas nem magyarézza a stroke-ot, adjunk 100 mg ASA-t;
antikoagulans adésa csak akkor jon széba, ha szisztémas embolisatio vagy stroke/TIA fordul el az ASA mellett, és mas
etiol6giai magyarazat nincs.

Mubillenty(k

Altaldban fokozott stroke-veszélyt jelentenek:
mitralis mdbillentyl nagyobb stroke-kockazatot jelent, mint az aorta-mdbillenty;
mechanikus billentyl nagyobb kockazatot jelent, mint a biobillenty.

Hosszu tdvu antikoaguldcio sziikséges:
ha aorta-mubillenty( sinusrhythmussal tarsul, akkor INR 2,0-3,0;
ha mitralis mUbillentyd sinusrhythmussal tarsul, akkor INR 2,5-3,5.

Adekvat antikoaguldlas ellenére is a betegek 4%-a szenvedhet el embolisatidt, ilyenkor kiegészité antiaggregdcios (kis dozisu
ASA) kezelés javasolhaté. Azok a betegek, akik természetes anyagbdl készilt mdbillenty(ivel rendelkeznek, csak az elsé harom
hénapban igényelnek antikoagulans kezelést, ezt kdvetéen az ASA elegendd.
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Szivinfarktus utani allapot
AMI utén az els6 évben 1% a stroke kockazata, féleg az elsé héten/hdnapban. A veszély kiilondsen nagy:
transmuralis anterior Ml;
szivcsucsi vagy bal kamrai thrombus, PF, krénikus szivelégtelenség esetén és akkor, ha az ejekcios frakcid <35%;
ha béarmelyik a fentiek kozll fenndll, antikoaguldlni kell 3-6 hénapig (INR 2,0-3,0). Akinél ezt kovetéen nincs indok
antikoagulalasra, azoknal vérlemezkegatlas elegendd.

Aortaiv-atheroma

Ha 4 mm-nél vastagabb, 3-9-szeresére né a stroke rizikéja, kiilondsen akkor, ha az atheroma mobilis, és nem meszes. Id6sebb
korban a kriptogén stroke gyakori oka, ritka 50 évnél fiatalabbakban. Aortaiv-atheroméabdl szarmazd embolisatio viszonylag
gyakori coronariakatéterezés és nyitott szivmitét soran.

Medfigyelések szerint olyan atheromaban, amely vastagabb mint 4 mm és mobilis, az embdlids esemény és a haldlozas
megel6zésére az antikoaguldns kezelés jobb, mint a thrombocytaaggregacio-gatlas.

Pitvari foramen ovale

Kontrasztos echokardiogréfiaval vagy transcranialis Doppler-vizsgalattal a normalpopulacié mintegy 20%-aban kimutathato.
Fiatalkori stroke-ok esetén el6forduldsa a 40%-ot is eléri. A vénas rendszerbdl eredé thromboembolia bal szivfélbe jutasa révén
eredményezhet stroke-ot, ennek rizikdja kicsi (1%/év). Az Gin. komplex PFO (nagy kiterjedésti PFO és pitvari septum aneurysma
kombindcidja) esetén az embodlia rizikdja megné, tartds antikoaguldlas csak ilyen esetben, illetve tarsulé ritmuszavar, mélyvénas
trombdzis esetén javasolt, egyébként elegendd az antiaggregacids terdpia. A nyitott foramen ovale zarasa sikeresen megel6zi az
Uj neuroldgiai eseményeket, ezen kivil biztonsdgos és minimélisan invaziv. Tovabbra is kérdés azonban, vajon az agressziv
antikoagulans vagy a sebészi kezelés az optimalis nyitott foramen ovale esetén.

Az antikoaguldns kezelés kezdése

A stroke-ot kovetd antikoagulans terdpia kezdetének optimdlis idépontja vitatott. TIA, illetve minor stroke utan elvileg azonnal
lehet antikoaguldns kezelést inditani, kardiogén minor stroke utdn mégis a 4. naptdl ajanlott, mivel a haemorrhagias
transzformacio veszélye fenyeget az elsé 72 6ran beliil.

Major stroke-ot kdvetéen, ha a képalkoté eljrds soran kiterjedt lagyulds lathaté (az ACM teriiletének tdbb mint 1/3-a), kb. 4 hét
varakozas ajanlott. A dontés mindig egyénre szabott legyen.

A hosszu tavu antikoaguldlas veszélyei:

a vérzésveszély megnd, ha a beteg hiperténids, majbeteg vagy alkoholista; az antikoaguldns és a vérlemezkegatlas
kombindcidja szintén megndveli a vérzés kockazatat; ha az antikoagulalt beteg INR-értéke 2,5 és 4,5 kdzott van, a vérzés
veszélye 7-10-szeres;

fokozott a vérzésveszély, ha gradiens echd MRI-mikrovérzéseket igazol az agyallomanyban, illetve ha a betegnek kifejezett
leukoaraiosisa van;

az antikoagulans okozta vérzés volumene néhet a stroke-ot kdveté elsé 12-24 éraban és ha a vérzés multifokalis, elérheti az
50%-0s mortalitast is.

Ovatossag sziikséges, ha egyidejileg epilepszia, dementia, gastrointestinalis vérzés hajlam all fenn. Kockazatos az antikoagulalas
gyakran elesé betegnél, elérehaladott agyi kisérbetegség vagy hidnyos laborkontroll (rossz eglittm(ikddés) esetén. A K-vitamin-
antagonista antikoagulans kezelés fé korlatja a sz(ik terapias tartomany, a labor kontroll igénye, a tuladagolas veszélye, a terapias
aktivitast befolydsold, fokozott K-vitaminbevitelt jelenté diéta, illetve a mds gydgyszerrel valé interakciok. E tényezdk
magyarazzak, hogy a pontos irdnyelvek ellenére az antikoagulalast a sziikségesnél ritkdbban és elégtelen dézisban alkalmazzék.

Ajanlas
Az ordlis antikoagulacié (INR 2,0-3,0) indikalt nem valvularis PF-fel 6sszefiiggd ischaemias stroke utan (1., A);
Az ordlis antikoaguldlas nem ajanlott az olyan betegeknek, akik gyakran elesnek, rossz az egylittm(ikdodésiik (demensek, a
hozzétartoz6 nem biztositja a pontos gyogyszerelést), a vérvizsgalatok ellenérzése nem megoldhato, nem kontrollalt
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epilepszidban szenvednek, valamint azoknak, akiknek gastrointestinalis vérzésik volt (lll, C); ebben az esetben
thrombocytaaggregdacio-gatléd kezelés indokolt;

Az id6és kor 6nmagéaban nem kontraindikalja az ordlis antikoagulalast (1., A);

Azoknak, akiknek PF-hez nem kothet6é cardioembolids stroke-ja zajlott, antikoaguldlds addsa ajanlott (INR 2,0-3,0), ha a
stroke ismétl6désének kockdzata nagy (lll., C);

A nem cardioembolias ischaemias stroke lezajlasa utan az antikoagulacié nem javasolt, kivéve egyes specifikus eseteket, pl.
aorta atheroma, a. basilaris fusiformis aneurizmaja, a cervicalis arteria dissectidja, nyitott foramen ovale, igazolt mélyvénas
trombdzis (MVT) jelenlétében vagy pitvari septalis aneurizma esetén (IV., GCP);

Ha az oralis antikoaguldlas kontraindikalt, alacsony dézisu aszpirin és dipiridamol kombinalt adasa szlikséges (IV., GCP);

A mechanikus mubillenty(vel é16 betegek szdmara tartds antikoaguldns kezelés javasolt; az INR 2,5-3,5 kozotti legyen (I1.);
Igazolt thrombophilia esetén, lezajlott ischaemias stroke utan tartés antikoagulans kezelés indokolt (ll1.).

3.2.2.3. A hipertonia kezelése

Szamos vizsgalat megerdsitette, hogy igen szoros Osszefliggés all fenn az emelkedett vérnyomds és a stroke kozott. Minden
7,5 Hgmm diasztolés vérnyoméas-névekedés megduplazza a stroke veszélyét. Az izolalt szisztolés hipertdnia még nagyobb rizikdt
jelent, kiilonosen kézépkoru férfiaknal, akiknek majdnem 6tszoros a stroke-rizikdja.

Kilenc randomizalt, kontrollalt vizsgélat metaanalizisében a vérnyomdscsokkentd gydgyszerek a stroke uUjabb kialakulasénak
relativ kockazatat 29%-kal mérsékelték. A HOPE vizsgalatban az ACE-inhibitor ramipril a vascularis szempontbél nagy kockazatu
— kozottik 10%, kordbban stroke-on atesett — betegnél is hatdsosnak bizonyult a masodlagos ischaemids események
megel6zésében, annak ellenére, hogy a szer csak kismértékil vérnyomascsokkenést okozott.

A PROGRESS vizsgélatban a placebdval szemben a napi 4 mg perindopril és 2,0-2,5 mg indapamid kombindcids terapia 43%-kal
csOkkentette az ismétl6dé stroke kockazatat olyan betegeknél, akiknek az anamnézisében a megel6z6 6t év soran stroke vagy
tranziens ischaemias attak szerepelt. A rizikdcsokkenté hatas fliggetlennek bizonyult attdl, hogy a beteg kordbban hipertdnias
volt-e vagy sem, illetve fiiggetlen volt a stroke tipusatol is.

A PROGRESS post hoc analizis szerint a stroke rizikdja a legalacsonyabb vérnyomdsu betegek kvartilisdban volt a legkisebb
(median 112/78), a veszély névekedett a magasabb vérnyomdasértéklieknél.

A stroke-betegek vérnyomasat fokozatosan kell csokkenteni. A hirtelen csékkené perfuzids nyomas miatt, sulyos nagyérsz(ikilet
vagy tobbszords érszlikilet fennalldsa esetén, fokozddik a hemodinamikai stroke kockazata. Ebben a betegcsoportban az
antihipertenziv kezelés kivant mértékének meghatarozaséra tovabbi vizsgalatok szlikségesek.

A célvérnyomas legyen kevesebb, mint 140/90 Hgmm, ha ezt a beteg toleralja. Még alacsonyabb érték elérésére toreksziink
(130/85), ha a betegnek megelézé cerebrovascularis eseménye volt, diabéteszben vagy egyéb vascularis betegségben szenved.
(A normélis vérnyomas definicio szerint 120/80 Hgmm alatti érték!)

Ajanlas
Stroke-ot kovetéen kiemelten fontos a vérnyomas rendszeres ellenérzése és a hipertonia kezelése; a legfontosabb
- fuggetleniil a gyogyszercsoporttol — a vérnyomas csokkentése (1., A);
egyik az adott beteg esetében fenndllé specidlis szempontok — pl.: izolalt szisztolés hiperténia, id6s kor, lezajlott akut
myocardialis infarktus stb. — alapjan kivélasztott gydgyszer. A megfelel6 szer kivalaszthaté a Magyar Hypertonia Tarsasag
ajanldsa alapjan. De azon szerek hatdsat is mérlegelni kell, amelyek a stroke szekunder prevenciés, multicentrikus
vizsgalatok sordn hatadsosnak bizonyultak. A neurolégus a kezelési stratégidt a két szempont mérlegelésével alakitsa ki az
adott beteg esetében;
Az elsé vélasztand6 szer a vizhajtd, valamint az ACE-gétlé. Az ACE-gétlé adasa még a normotenzidésokban is mérlegelendd.
Nincs teljes konszenzus az el8szor valasztand6 szerek vonatkozasdban. Akik nem tudjdk szedni az ACE-gétldkat, azokat
angiotenzinreceptor-blokkoldkkal kezeljik, kiilonésen, ha diabétesz vagy balkamra hipertréfia van jelen. Béta-receptor-
blokkolék jonnek szdéba coronariabetegségben vagy pangdsos szivelégtelenség esetén. Az egyéb tipusu
vérnyomascsokkentékkel nem volt elegendd vizsgalat a stroke szekunder prevencidjaval kapcsolatban. Hemodinamikai
zavar esetén - és attol fliggden, hogyan tolerdlja a beteg a vérnyomascsokkentd kezelést — egyéni elbirdlas szlikséges.
A Magyar Hyperténia Tarsasag ajanlasa a kombinalt antihipertenziv kezelést ajanlja.
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3.2.2.4. A lipidszintcsokkent6 kezelés

Ismert, hogy az LDL fontos szerepet jatszik az atheroscleroticus eredet(i plakk képz6édésében és az endothelialis gyulladasos
folyamatokban. Noha a hyperlipidaemia kezelésének célja, hogy csdkkentsiik a plakkformacidban szerepet jatszd szubsztratok
mennyiségét, kiderilt, hogy a sztatinok gyulladasellenes és endotheliumvédé hatassal is rendelkeznek, amely fliggetlen a
lipidszintcsokkentd hatastdl [pl. a sztatinok csdkkentik a C-reaktiv protein szintjét (JUPITER vizsgalat)].

Azokndl a betegeknél, akik kordbban coronariabetegségben szenvedtek, mind az atorvasztatin, mind a szimvasztatin, mind a
pravasztatin kedvezé stroke-prevenciés hatdsat igazoltak, anélkil, hogy a vérzéses stroke veszélye novekedne. A SPARCL (Stroke
Prevention by Aggressive Reduction in Cholesterol Levels) vizsgélatban az atorvasztatinnal végzett terapia csokkentette az
ismételt stroke veszélyét. A sztatin megvonasa a stroke akut stddiumaban névelheti a haldlozast vagy a dependencia kockazatat.
A fibrat- és a sztatinkezelés kombinaciojanak biztonsagossaga és hatékonysaga stroke utan nem tisztazott.

Nem sztatinokkal kapcsolatban is késziilt metaanalizis, amely azt igazolta, hogy az Osszkoleszterinszint 6 mmol/l ala valé
csokkentése fibratokkal, niacinnal vagy diétaval szintén csokkenti a stroke kockazatat.

A primer vascularis prevenciéban a kiilonb6z6 sztatinokkal (szimvasztatin, pravasztatin, atorvasztatin, rozuvasztatin) szerzett
kedvezé medfigyelések, valamint a szekunder prevencidés SPARCL tanulmany (80 mg atorvasztatinnal) el6készitették a 2008-as
European Stroke Organisation ajanlasat, miszerint ,a stroke-ot és TIA-t kdvet6en sztatin kezelés ajanlott”. Az AHA/ASA 2008-as
ajanlasa pedig a SPARCL vizsgalatra hivatkozva intenziv lipidcsdkkentd kezelést ajanl arteriocleroticus stroke és TIA utan még
abban az esetben is, ha nincs ismert cardiovascularis betegség (I, B).

A kozelmult tébb mint 160 000 beteg adatait 6sszefoglalé metaanalizise alapjan pedig nemcsak az LDL-C, hanem a triglicerid
csOkkentésére és a HDL-C emelésére is torekedni kell a vérnyomascsokkentd kezeléssel egyiitt.

Ajanlas
Arterioscleroticus stroke és TIA utan sztatint kell adni (I, B).
Mivel a post-stroke beteg nagy kockazatu, a koleszterin célérték <3,5 mmol/l, az LDL-C <1,8 mmol/l legyen.
A célérték mellett az LDL-C szint tébb mint 50%-o0s csdkkentése is cél.
A célérték elérésére sztatin, ezetimib, fibrat, nikotinsav, vagy nem kell6 célérték elérése esetén a koleszterin felszivédasast és
szintézisét is gatlé kombinaciot kell alkalmazni.

3.2.2.5. A diabetes mellitus kezelésének szerepe a szekunder prevenciéban

A vércukrot rendszeresen ellendrizni kell. A PROactive vizsgalatban a stroke-on &tesett Il. tipusu diabéteszben szenvedd betegek
pioglitazonnal kezelt csoportja a halalozas és a major vascularis események szempontjabol kedvezébb korlefolyast mutatott. A
pioglitazonkezelés csokkentette a fatélis és nem fatalis stroke, a cardiovascularis haldlozas és a nem fatalis myocardialis infarktus
incidencigjat.

3.2.2.6. A hormonpdtl6 kezelés és a vitaminok szerepe

Placebéval kontrolldlt vizsgalatban az ischaemias stroke masodlagos megel6zése céljabdl adott Osztrogénpotld kezelés nem
szignifikdns mértékben novelte a fatalis stroke rizikojat, a nem fatalis stroke-ok funkcionalis kimenetele pedig kedvezétlenebb
volt.

Egy primer és szekunder prevencids vizsgélatokat feldolgozd metaanalizis szerint a béta-karotin ndveli a cardiovascularis
haldlozast. Az E-vitamin-szupplementacié nem akaddlyozza meg a vascularis eseményeket. A zsirban oldédé antioxiddnsok
szedése novelheti a mortalitast. A fenti szereknek tehat nincs szekunder prevenciés hatasuk, sét kifejezetten karosak!

A homociszteinszintet csokkenté vitaminok (folsav, Biz, Bs) nem csokkentik a stroke-ok ismétlédésének kockazatét, és ndvelhetik
a vascularis események szamat.

3.2.2.7. Alvés alatti Iégzészavarok

Az alvas alatti légzészavarok a stroke rizikofaktorai, illetve kbvetkezményei, s 6sszefliggésbe hozhatdak a rosszabb hosszu tavu
kimenetellel és az emelkedett stroke-mortalitdssal. A stroke-betegek tdébb mint 50%-a szenved alvédshoz kapcsol6dd
|égzészavarban, a legtobb esetben obstruktiv alvasi apnoéban (OAA). Az alvashoz kapcsolédd |égzészavarok spontdn
megszlinhetnek, de kezelésre is szorulhatnak. Az OAA esetében a CPAP a valasztandd terdpia. Az alvaszavarok egyéb formaiban
(pl. centrdlis) az oxigén- vagy a ventildcids terdpidk mas formai is hatékonyak lehetnek.
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Ajénlasok
A diabetes mellitust életmddbeli véltoztatassal és egyénre szabott gydgyszeres terdpidval kell kezelni a Magyar Diabetes
Tarsasdg irdnyelvei szerint;
A stroke-on atesett, inzulinterdpiat nem igénylé, Il. tipusu diabétesz esetében a kezelés a Magyar Diabetes Tarsasag ajanlasa
alapjan torténjen;
Ajénlott a dohanyzés elhagyasa (lll., C);
Ajéanlott a tulzott alkoholfogyasztasrol valo leszokas (IV., GCP);
Az antioxidans vitaminkiegészités nem javasolt (., A);
Rendszeres testmozgas ajanlott (IV., GCP);
Kevés soét, kevés telitett zsirsavat, de sok zoldséget, gyimolcsot és rostot tartalmazé diéta ajanlott (IV., GCP);
Masodlagos stroke-prevencié céljara nem indokolt a hormonpétlé kezelés postmenopausaban l1évé nék esetében (1., A);
Az emelkedett testtdmegindexszel rendelkezéknek ajanlott a sulycsékkenté diéta (IV. C);
A hormonp6tlé kezelés nem ajénlott a stroke szekunder prevencidjaban (I, A);
Az alvas alatti |égzészavarok, mint pl. az obstruktiv alvasi apnoe, folyamatos pozitiv nyomasu lélegeztetéssel torténd
kezelése ajanlott (lll., GPC);
A nyitott foramen ovale (PFO) endovascularis zarasa kriptogén stroke és magas rizikdju PFO esetén (IV., GCP).

3.3. M(itét

Az agyérbetegségek egy részének kezelésében koponyamlitét vagy érrekonstrukcios (endovaszkuldris) beavatkozas sziikséges.
llyenek az intracranialis aneurysmaruptura, az alloméanyvérzések egy része, valamint az extra- vagy intracranialis nagyérsztkiilet
[endarteriectomia, percutan transzlumindlis angioplasztika (PTA) stenteléssel].

3.3.1. A megfelel6 egészségligyi ellatas szintje

Az ellatas figg az agyérbetegség tipusatol és a sziikséges beavatkozastdl. Carotis-endarteriectomia érsebészeti/idegsebészeti
osztalyon torténhet, mig egyéb intracranialis beavatkozast igénylé mitétek idegsebészeti osztalyon. Az ellatds szintje fligg attdl
is, hogy milyen idegsebészeti/érsebészeti beavatkozdsra van akkreditacidja az egyes idegsebészeti, érsebészeti osztalynak,
klinikanak.

Tervezhetd érrekonstrukcié elétt a betegek angioldgiai és egyéb, a beavatkozds el6tt sziikséges atvizsgdldsa torténhet
jarébetegként, a cerebrovaszkularis szakrendelés keretében, ezt kdvetben a beteget érsebészeti/idegsebészeti konzultacidra kell
kildeni. Endovaszkuldris beavatkozés idegsebészeten vagy stroke-centrumban, lehetéleg intenziv osztalyos hattérrel torténhet.

3.3.2. Altalanos intézkedések

Subarachnoidealis vérzés esetén indokolt, hogy a tiinetek kialakuldsa utan a beteg minél hamarabb olyan intézménybe keriiljon,
ahol megoldhaté a subarachnoidealis vérzés diagnosztikaja. Optimalis feltételek fennallasakor, igazolt diagnozis esetén a
subarachnoidealis vérzés akut szakdban (<48 6ra) a beteget a lehetd leghamarabb aneurysma ellatdsara alkalmas idegsebészeti
intézetbe kell szallittatni, az adott intézettel folytatott el6zetes konzilium, konzultacié alapjan, az aktudlis lehet6ségek
fuggvényében. (Az egyes neuroldgiai intézetek a veliik munkakapcsolatban &ll6 idegsebészeti osztélyokkal, a helyi lehetéségek
ismeretében kossenek irasbeli megallapoddst a subarachnoidealis vérzésben szenvedd beteg akut diagnosztikajaval,
obszervacidjaval és mutéti ellatdsdval kapcsolatos tevékenységek felosztasardl.) Amennyiben a beteget altaldnos idegosztélyra,
stroke-centrumba szallitjak subarachnoidealis vérzés, vagy olyan allomanyvérzések esetén, amelyek idegsebészeti beavatkozast
igényelhetnek, idegsebészeti konzilium kérése sziikséges.

Az agyvérzések és a subarachnoidalis vérzések esetén az altalanos és specialis feladatok, diagnosztika, idegsebészeti elhelyezés,
a konzervativ kezelés lehet6ségei a ,3.2.1.2.9. Allomanyvérzések kezelése” és a ,3.2.1.2.10. A subarachnodalis verzés konzervativ
kezelése” fejezetekben leirtak szerint torténik.

3.3.3. Specidlis dpolasi teend 6k

Valamennyi, mitétet is igényl6 agyi érbetegség apolasi elldtasa szorosabb pulzus-, vérnyomds-, tudatm(ikodés-monitorozast
igényel, mert az élettani paraméterek valtozasa Ujabb neurolégiai vagy idegsebészeti teendbket igényelhet. Tudatzavar,
vizeletretencié esetén hugyhodlyagkatéter, a gydgyszerek bejuttatdsara nasogastricus szonda levezetése sziikséges. Mivel
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agyvérzéseknél hamar jelentkezik 1z, gyakori ldzmérés, 14z esetén lazcsokkentés javasolt. Agyvérzésnél orvosi javallatra erés
fajdalomcsillapito is sziikségessé valhat, a betegséghez tarsuld pszichomotoros nyugtalansag esetén pedig nyugtaté adésa.

3.3.4. Sebészeti kezelés
Altalanossagban, az agyi érbetegségekben sziikséges kezelési formakat az idegsebészeti protokollok, ajanlasok, esetleg az
osztalyok folyamatleirasai tartalmazzak.

3.3.4.1. Az aneurysmaruptura okozta subarachnoidealis vérzés kezelése

Az aneurysma ellatasanak elsédleges célja a reruptura megel6zése; masodlagos célja a vasospasmus kivédéséhez, ellatdsahoz
sziikséges kezelési feltételek megteremtése. Az aneurysmat transcranialis vagy endovaszkularis m(itéti uton latjak el. Ez
idegsebészeti intézmény feladata, az ellatas irdnyelveit az idegsebészeti ajanlasok tartalmazzak.

A mtét idépontjérdl az idegsebész és/vagy neurointervenicds szakember dont. A végleges ellatast idedlis esetben célszer(
minél elé6bb elvégezni.

Térfoglalé haematomaval jaré elsé ruptura vagy reruptura esetén célszer( el6szor kurativ szandékkal eltavolitani a haematomat,
majd ezt kdvetéen preventiv céllal feltarni és ellatni az aneurysmat. Ebben az esetben a mtét idézitését a térfoglald vérzés
sulyossaga hatdrozza meg.

3.3.4.1.1. MUitéti indikacio

Lasd a 3.2.1.2.10. és a 3.3.4.1. fejezeteket.

3.3.4.1.2. MUitéti el6készités és érzéstelenités

Az |degsebészeti és az Anaesthezioldgiai és Intenziv Therdpias Szakmai Kollégiumok protokollja és ajanlasa alapjan torténik.
3.3.4.1.3. MUitét

Az Idegsebészeti Szakmai Kollégium protokollja és ajanlasai a mérvaddak.

3.3.4.2. Allomanyvérzések mitéti kezelése

A kamraba toré intracerebralis haematomdk, illetve a liquorkeringést akadalyozd véromlenyek kezelésében elsédleges
fontossagu a megfeleld liquordrendzs biztositdsa. Amennyiben a haematoma eltlinésével a liquorkeringés nem rendezdédik és
névekvé kamratagulatot észleliink, shunt-implantacié valhat sziikségessé.

Kiterjedt, agykamrdba tord intracerebralis haematoma, esetleges primer intraventricularis haematoma kezelésében a tlinetek, a
vérzés lokalizacidja, egyedi elbiralds alapjan, idegsebésszel konzultilva széba johet a kamrat, kamrakat dntvényszerten kitolté
alvadék enzimatikus feloldasa plazminogénaktivatorral, urokinazzal. A kezelés nem a haematoma mielSbbi felszivédasat célozza,
hanem a liquorkeringés gyors helyredllitdsaval a postictalis hydrocephalus kialakuldsanak veszélyét csdkkenti.

Az intracerebralis haematoma minimalisan invaziv sebészi kezelése a haematoma stereotaxids leszivasa.

3.3.4.2.1. MUtéti indikacié
A beteg muthet6ségérdl az idegsebésznek kell nyilatkoznia, ezért konziliumot kell kérni. Az intracerebralis haematoma nyilt
mtéttel végzett kiliritésének csak azokban az esetekben van létjogosultsaga, amikor:
a beteg Aallapotdért elsésorban a térszlkilet tehet6 felel6ssé; az Ugynevezett elokvens dredk (centrdlis régio,
beszédkdzpontok, mély torzsduci régiod) tobbé-kevésbé épek;
a beteg fiatal;
nincs sulyos tarsult betegség.

Ezek a feltételek tobbnyire csak a haematomdval szovédott aneurysmarupturdk, illetve a lebenyi arteriovenosus malformacio-
vagy cavernomaeredet(i vérzések esetében valdsulnak meg. Nem jon széba mltét azokban az esetekben, amikor a sulyos,
eszméletlen allapot ictusszerGen alakult ki, és ez az dllapot tartésan fennall.

Tipusos, capsularis, bazalis ganglionvérzés eseteiben, ha nem all fenn tudatzavar és az ép oldali végtagokat a beteg jél tudja
mozgatni, m(tét nem szikséges. Nem képez sebészeti indikaciot a kicsi (<10 cm?®), illetve az olyan vérzés, amely csupan
minimalis neuroldgiai tlineteket okoz, nem térfoglalé jelleg.
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Ajanlas
Lebenyvérzéseknél, ha a vérzés a kéregfelszinhez 1 cm-en belil helyezkedik el, térfoglalas esetén az evakudcié
hagyomanyos craniotomiaval megfontolandé (Il., B);
A supratentorialis intracerebralis vérzés rutin evakudcioja standard craniotomidval 96 6ran beliil nem ajanlott (lll., A);
A m(téti beavatkozas idejére nincs evidencia; a nagyon korai craniotomia noveli az Gjravérzés kockazatat; tobben 12 éréval
a vérzés kezdete utan javasoljak, de kevés az adat (ll, B); kés6i evakudcié utdn viszont elégtelen a javulas;
Kéma (a GCS-pontszam <4), nagy subcorticalis vérzés esetén az evakudcié ront, ezért nem javasolt (Ill., A);
Dekompresszids craniectomia végzésére kevés adat éll rendelkezésre, a javulas kérdéses, nem javasolt (Il., C);
Bar a véromlenybe a stereotaxids urokindz/rt-PA infuzié addsa 72 6ran belil csokkenti a véromlenyt és a halalozas
kockdzatat, az Ujravérzés veszélye nagy és a funkcionalis kimenetelt sem javitja, ezért alkalmazisanak a hatdsa nem
kiszamithato (Il., B);
Bar teoretikusan a ,minimally invasive clot evacuation” alkalmazhatd, a mechanikus eszk6zok és/vagy endoszképos
beavatkozasok tovabbi klinikai vizsgalatokat igényelnek, jelenlegi alkalmazasuk, hatdsuk nem ismert (Il. b, B);
Ha a cerebelldris vérzés >3 cm, neurolégiai progresszié vagy sulyosbodé tudatzavar van, agytorzsi kompresszié jelei és/vagy
hydrocephalus alakul ki, a vérzés sebészeti eltavolitasat el kell végezni, esetleg kamradrain behelyezése johet széba (I., B).
Ezért a beteg tlneteinek kovetése, tudatzavar kialakuldsa esetén slirgés koponya-CT és idegsebészeti beavatkozas
sziikséges.

3.3.4.2.2. MUitéti el6készités és mlitéti érzéstelenités
Az ltalanos és a lokalis anaesthesia az Anaesthezioldgiai és Intenziv Therdpids Szakmai Kollégiumok ajanlasai alapjan torténik.

3.3.4.2.3. Mitét
Az |degsebészeti Szakmai Kollégium protokollja és ajanlasa a mérvado.

3.3.4.3. Dekompresszids célu craniectomia az arteria cerebri media okkluzidja kdvetkeztében kialakult malignus agyddémaban

A koponyan belll az agy-liquor-viz egységes folyadékteret alkot. Amennyiben emelkedik a koponyal(iri nyomas, az agytorzs,
valamint az agyidegek nyomas ald keriilnek; ez kezdetben visszafordithatd, késébb irreverzibilis anatémiai elvaltozésokat és
funkcidkiesést eredményez. A koponyalir megnyitasa csokkenti az intracranialis nyomast, megakadéalyozza a beékelédés
kialakulasat és id6t ad a tovabbi kezelésre.

Az akutan kialakul6 sulyos agyddéma viszonylag ritka szovédmény az ischaemids stroke soran. Leggyakrabban a nagy
kiterjedésUi vascularis laesiot kiséri agyodéma.

Ha ez az a. cerebri media elzérdédédsa soran alakul ki és jelentés koponyalri nyomdsfokozddast okoz, az a. cerebri media
okkluziojat malignusnak tekintjiik. Az a. cerebri media malignus okkluziéjanak klinikai tiinetei kezdetben az a. cerebri media
terileti laesio tlneteinek felelnek meg; ehhez mar kordn tarsulnak az agytorzsi beékel6dés kezdeti tlinetei (anisocoria,
hemiplegia, rosszabbodé tudatéllapot, emelkedd vérnyomds, megvaltozott 1égzés). A beékelédés kifejezett tlinetei altaldban a
stroke kialakulasat kdvet6 2-3. napra alakulnak ki. A betegnek mélyiil a tudatzavara, legtobbszor 1égzési elégtelenség is kialakul,
ami intubaciot, gépi lélegeztetést, mérsékelt atmeneti hyperventilatiot is sziikségessé tehet.

Nagy féltekei infarktus esetén a korai éllapot rosszabbodasanak és halalnak a térfoglalé agyédéma a leggyakoribb oka. Az életet
veszélyezteté agyddéma altaldban a stroke tlineteinek kialakuldsat kdveté 2-5. napon alakul ki, de a betegek akar 1/3-anal
neuroldgiai rosszabbodast lehet megfigyelni a tiinetek kialakulasat kovet6 24 éran beldl is.

koponya CT-vizsgélata. A CT-kritériumok: az a. cerebri media ellatasi terlletének legaldbb 50%-at érintd, vascularis laesiét jelzé
hypodensitas, amelyhez az a. cerebri anterior és/vagy az a. cerebri posterior hypodensitasa csatlakozik. Az a. cerebri media
elzérédasanak lehetésége mar a nativ koponya CT-képen lathatéd ,hyperdens mediajel” alapjén is felmerilhet. A mély strukturdk,
a fehér- és sziirkedllomany hatdranak elmosddottsaga, a kozépvonali dttolds, kitoltott bazalis ciszternak, a sulcusok elsimuldsa, az
intracranialis extracerebralis tér beszikiilése, a kamrakompresszio is lathat6 a CT-felvételeken. A transcranialis Doppler-vizsgalat
(TCD) az érintett erek elzarédasara utal. Nagyon hatékonyan segiti a beteg megfigyelését, illetve a konzervativ terdpia vezetését
az intracranialis nyomdasmérés: ha maximalis dehidralds mellett tartésan 20 Hgmm feletti intracranialis nyomasértékeket
tapasztalunk, indikalt a dekompresszié.

Malignus arteria cerebri media 6démas beteg dekompressziés m(itéteinek eredményét 3 eurdpai randomizalt klinikai vizsgalat, a
DECIMAL (Decompressive Craniectomy in Malignant Middle Cerebri Artery Infarcts), a DESTINY (Decompressive Surgery for the
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Treatment of Malignant Infarction of the Middle Cerebral Artery) és a HAMLET (Hemicraniectomy after middle cerebri artery
infarction with life threatening edema trial) elemezte.

A kontrollcsoporthoz viszonyitva a dekompresszids mitéten atesettek csoportjdban tébb volt azoknak a szama, akiknek 1 év
utan a modositott Rankin-skéla-értékiik (mRS) <4, illetve mRS<3 volt (NNT 2 és 4), illetve tobb volt a tulélé is (NNT 2).

Nem névekedett azon betegek hanyada sem, akik vegetativ stadiumban élték tul a m(tétet (mRS 5).

A fentiek alapjan az a. cerebri media malignus okkluzidjaban szenvedé beteg dekompressziv célu craniectomiaja minden olyan
fiatal — 60 évesnél nem id6sebb - beteg esetében szébajon, aki nem szenved egyéb, a késébbi életesélyeket, rehabilitacidt
sulyosan befolyasold betegségben, példdul: malignus tumorban, cardiopulmonalis dekompenzaciéban, irreverzibilis maj- vagy
vesekarosodasban stb.

Megkénnyiti a dontéshozatalt, ha a koponyatri nyomasfokozédast ICP-monitorozassal kovetjiuk, igy lehetévé valik a gyors
beavatkozas. A m(itét feltétlenll indikdlt, ha az intracranialis nyomas tartésan 20 Hgmm folé emelkedik. Az a. cerebri media
beékelddési tlinetek megjelenését kovetd 2 6ran belll (amikor a beteg tudatallapotat tiikr6z6 Glasgow Coma Scale pontjainak
szdma még nem rosszabb 8-nal). A mutéti indikacié feldllitdsdnak fontos szempontja a beteg rehabilitdlhatsaga.

Kisagyi lagyulas esetén a ventriculostomia és a dekompressziés miitét végzése megfontolandd, habar a randomizalt klinikai
vizsgalatok dltal szolgéltatott bizonyitékok hidnyoznak. Ugyanugy, mint a térfoglalé hemisphaerialis infarktusoknal, a muitétet a
beékelédés tlineteinek megjelenése elétt kell végezni. A progndzis a tulélék kozott nagyon jo lehet, még a mutét eldtt
komatdézus betegek esetén is.

3.3.4.3.1. M(itéti indikécio

A mtétekrol az idegsebész dont a neurolégussal torténé konzultacid utan.

Ajanlasok
A sebészeti dekompresszids terapia 60 év alatti, malignus MCA infarktust elszenvedé betegek esetén ajanlott, a stroke-
tlnetek kezdete utan 48 6ran beliil (I, A);
Amennyiben a m(tét széba jon, m(tét elétt ozmoterdpia alkalmazhaté az intracranialis nyomas csokkentésére (lll., C);
Térfoglal6 infarktus esetén hypothermias terdpiara ajanlas jelenleg nincs (IV., GCP);
Ventriculostomia vagy sebészi dekompresszié megfontolandd a nagy, agytorzset komprimalé cerebelldris infarktusok
esetén (lll., Q).

3.3.4.3.2. Miitéti el6készités és mlitéti érzéstelenités
Az ltalanos és a lokalis anaesthesia az Anaesthezioldgiai és Intenziv Therdpids Szakmai Kollégiumok ajanlasai alapjan torténik.

3.3.4.3.3. M(itét
A mUtét az Idegsebészeti Szakmai kollégium ajanldsa, protokollja és mitéttechnikai eljarasa szerint torténik.

3.3.4.3.4. Posztoperativ teend6k
A csontdefektust belathatd idén belil pétolni kell. Optimdlis esetben, ha a koponyaliri térsz(ikités megoldédott (altalaban 6-8
hét mulva), a calvaria rekonstrukciéja (cranioplastica) indokolt.

3.3.4.4. A carotis sz(kulet és intracranialis stenosis kezelése endarterectomidval és endovascularis beavatkozassal

Tlnetmentes betegek

Mindenekelétt javasoljuk képalkoté (CT vagy MRI) végzését klinikailag tlinetmentes carotis stenosisban is, annak eldontésére,
hogy van-e ipsilateralis tlinetmentes infarktus. Amennyiben igen, a beteg tobbé nem tekinthetdé ,tlinetmentes” carotis
stenosisnak és a ,tlinetes” betegek irdnyelvei szerint kell haladni.

A tiinetmentes betegekkel kapcsolatos megfigyelések és ajanlasok nem egyszertek.

Az aszimptomatikus carotis sztendzis m{itéti megoldasaval foglalkozé vizsgalatok arra a kovetkeztetésre jutottak, hogy a mitét
csOkkenti az ipszilaterdlis stroke és barmilyen stroke incidencidjat, a carotis mitét abszolut haszna azonban csekély, évente kb.
1%. Ezért csak azokban a centrumokban fontolandé meg a m(itét, ahol a perioperativ komplikacids rata kisebb mint 3%. A magas
stroke rizikdju csoportba tartozé betegeknek (80% feletti sz(kilettel rendelkezd férfiak, akiknek a vérhato élettartama tobb mint
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5 év) szarmazhat elénye a megfelel6 centrumban végzett mutétb6l. A sztendzis sulyossagdt a NASCET kritériumoknak
megfeleléen kell meghatérozni.

Amaurosis fugax esetén CEA végzése még enyhébb carotis stenosis esetén is javasolt, kiilondsen, ha exulceralt felszinl a plakk,
mely 10-szer nagyobb stroke kockdzatot jelent. Enyhe vagy kozepesen sulyos intracranialis és sulyos extracranialis stenosis
kombindcidja esetén a CEA szintén megfontolandé.

A Neurolégiai Szakmai Kollégium és a Magyar Stroke Tarsasag a European Stroke Organisation alabbi ajanlasat fogadja el:

Ajanlas
Carotis endarterectomia nem ajanlott tlinetmentes stenosisban (NASCET 60-99%), kivéve azokat, akiknek nagy a stroke
rizikéja (Class |, Level C).
Carotis angioplastica stenttel vagy anélkiil nem ajanlott tiinetmentes carotis stenosisban (Class IV, GCP).
A beteg szedjen aspirint a sebészi beavatkozas el6tt és utén (Class |, Level A).

Tlnetes betegek

Carotis endarterectomia masodlagos stroke-prevencidként

Stroke vagy TIA utadn a carotisendarterectomia hatasos rizikdcsokkenté beavatkozas, ha a stroke-kal azonos oldali arteria carotis
interna szlkilete 70%-nal nagyobb: nyolc mitétet kell végezni ahhoz, hogy a kovetkezd két év soran megel6zziink egy
stroke-ot. (Az 50-69% kozotti carotis stenosis esetén a miitét ugyan atlagosan 29%-kal csokkentette az ismétl6dd stroke relativ
kockazatat, de a kllonbség a gydgyszerrel kezelt csoporthoz képest csak margindlisan volt szignifikans; 20 mutét sziikséges
ahhoz, hogy két év alatt egy stroke-ot megelézziink.)

A CEA elvégzésébdl szarmazd elény alacsonyabb lacunaris stroke esetén. Leukaraiosis esetén magasabb a perioperativ kockazat.
Az ellenoldali arteria carotis interna elzarédas nem kontraindikacioja a CEA elvégzésének, de nagyobb a perioperativ kockdzat.

Carotis angioplastica és stent

Az eddig elvégzett vizsgalatok nem bizonyitottdk az angioplasztika szuperioritadsat az endarteriectomidval szemben. A leginkabb
értékelhetd SPACE (Stent-protected Angioplasty versus Carotid Endarterectomy in symptomatic patients) vizsgalatban 1200
beteg vett részt. A nemzetkodzi érsebész gyakorlattal szemben mindkét csoportban magas volt a 30 napon belll kialakuld
ipsilateralis stroke, illetve a haldlozasi rata 6,8 % volt CAS és 6,3 % CEA esetén (abszolut kiilénbség 0,5 %; 95 % Cl: 1,9 %-tdl
+2,9 %-ig; p=0,09).

A CREST (Carotid revascularization endarterectomy versus stent) vizsgalat eredményérél 2010 februérjaban az International
Stroke conferencian szamoltak be. 2600 amerikai beteg végpontjait hasonlitottdk 6ssze. A CAS és a CEA eredményei hasonldak
voltak, de a beavatkozasok korili stroke eléforduldsa szignifikdnsan magasabb volt CAS esetén (Hazard ratio 1,79, 1,14-2,82,
p=0,01).

Az ICSS 1800 eurdpai beteg adatait elemezve a stroke, halalozas, vagy a beavatkozassal kapcsolatos myocardium infarctust
eléfordulasat stentelés esetén gyakoribbnak talaltak, a vizsgalatot azonban szamosan kritizaltak.

Az intracranialis artéridk sztikuiletének stentelése

A szimptomads, >50%-o0s intracranialis stenosis esetén a stroke ismétlédésének rizikdja magas: 12% egy, 15% két év utan.
Stentelés utan a stroke ismétlédése 5-7% egy, és 8% két év utan. A sulyos stenosisok (=70%) nagyobb kockazattal jarnak, mint a
kdzepesen sulyos stenosisok (50%-t6l <70%). Szamos nem randomizalt vizsgalat igazolta az intracranialis sztentelés
kivitelezhetségét, de a restenosis rizikdja magas. Nincs olyan randomizalt, kontrollalt vizsgalat, mely elemezte volna az
angioplastica és/vagy sztentelés hatékonysdgat intracranialis stenosis esetén. Az intracranialis arteriak stentelésének
indikdciéjakor mindenképpen vizsgalni kell a kollateralisok mikodését (MR-angiogréfia). Megfelel6 kollateralisok mellett még a
sulyos sz(ikiletet sem biztos, hogy stentelni kell a magas (10 %) sz6védménygyakorisag miatt.

Az a. vertebralisok sz(iklletének sztentelése
A SSYLVIA vizsgélat igazolta, hogy technikailag az a. vertebralisok extracranialis szakaszanak sztentelése is kivitelezhetd alacsony
periproceduralis rizikdval, de — kiilondsen az eredésnél - a restenosis kockdzata igen magas.
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Egyéb, esetleges idegsebészeti beavatkozast igényld korképek

Extra-intracranialis anastomosis lehetésége mérlegelhetd:
j6 altalanos allapotu betegekben, akikben az intermittalé neurolégiai tiinetek a
kollateralis keringés instabilitdsat valdszinUsitik, Moya-moya betegségben, sulyos arteria cerebri media és anterior
stenosisban, drias aneurysmaban.

3.3.4.4.1. MUitét el6tti atvizsgalas:
az a. carotis sz(ikilete sulyossdgdnak megitélésére legaldbb két, azonos eredményt addé nem invaziv moddszert kell
alkalmazni (ultrahangvizsgédlat, MRA, CTA), vagy DSA-vizsgalatot kell végezni; a carotis endarterectomia, illetve az
endovascularis beavatkozas el6tt kozvetlenil (legkésébb az azt megelézd napon) ismételt duplex ultrahangvizsgalat
végzése ajanlott, az id6kozben esetleg kialakult carotis occlusio kizarasara;
mivel az endovascularis beavatkozas egyik legnagyobb veszélye az eszkdz felvezetése soran kialakulé embolisatio, ezért
kiemelkedd jelentéségl a plakk felszinének ultrahangvizsgalata (mobilis-e a plakk? a plakk felszine fokozott
emboliaveszélyre utal-e? szubklinikus microembolisatio?);
az ultrahangvizsgalat lehetéleg stroke-kézpontban torténjen, illetve a nyaki ultrahangvizsgalat teriiletén tapasztalattal és
lehetbleg neuroszonoldgiai jartassagi igazoldssal rendelkezé szakember végezze;
a stenosis sulyossaganak meghatérozasara a NASCET-mddszer alkalmazasa javasolt;
ne végezzenek carotisrekonstrukciét az agyallomany, a nyaki és az intracranialis erek képalkoté vizsgdlata nélkul;
kiterjedst friss kérgi infarktus fennalldsa esetén nem ajanlott korai m(itét;
ha a betegnél kordbban tranziens ischaemids attak vagy minor stroke zajlott (kis CT-eltérés), és allapota neuroldgiailag
stabil, a beteg neurolégiai allapotatdl fliggbéen a carotisrekonstrukcié lehetéleg minél hamarabb, idedlis esetben 2 héten
belil elvégzendd; Minél késébb torténik a carotis-rekonstrukcio, annal kisebb az 6téves stroke-rizikdt csokkentd hatas;
tervezett koronarogréfia, valamint a periférids erek obliterativ betegsége miatti angiografias vizsgélat el6tt is javasolt nyaki
ultrahangvizsgalat végzése;
kétoldali szignifikdns stenosis vagy egyik oldali stenosis és ellenoldali elzarédés fokozott rizikdnak tekintendd. llyenkor
kilonosen fontos a dominans félteke dllapotdnak vizsgalata. A cerebrovascularis rezervkapacitds vizsgélata is ajanlott
(SPECT- vagy TCD-vizsgalat jon széba, pl. a BHI-vizsgalat). Ha egyéb szempont nem mddositja, akkor kétoldali stenosis
esetén a rekonstrukcié a leheté leghamarabb azon az oldalon végzendd, ahol a rezervkapacitds <10%. A beavatkozas
biztonsagossagat tovabb javitja, ha a beavatkozas el6tt embdliadetektalast végeznek, valamint a vascularis rezervkapacités
megitélésére transcranialis Dopplerrel 1égzés-visszatartasos vizsgalat torténik (breath holding index, BHI), ezért az ilyen
irdnyu fejlesztések szakmai szempontbdl tdmogatanddk. A BHI-vizsgalat ugyanis kétoldali szignifikdns stenosis esetén
segithet elddnteni, melyik oldalon meriilt ki a cerebrovascularis rezervkapacitas.

3.3.4.4.2. M(itéti és endovascularis kezelés indikacidja

A carotis rekonstrukciét minden esetben stroke-kezelésben jartas neurolégus altal végzett vizsgalat el6zze meg. A neurolégus —
mérlegelve a kérel6zményt, a neuroldgiai vizsgalat eredményét, a laboratériumi és egyéb klinikai adatokat, a képalkoté
vizsgélatok eredményét — véleményt nyilvanit, hogy a carotis rekonstrukciét indokoltnak tartja-e vagy sem. Noha az aldbbiakban
részletezett European Stroke Organisation ajanlas a carotis stentet viszonylag sz(k teriileteken javasolja, a carotis rekonstrukcié
technikdjanak kivalasztasa a beavatkozast végz6 orvos felelssége.

Mivel a carotis stentelése utan a beteg monitorozésa sziikséges, kiilonds tekintettel a vérnyomasra, ezért a betegeket a stroke-,
intenziv vagy szubintenziv osztalyon kell obszervalni legalabb 24 éraig. Opcioként (kiilonosen hiperperfuzios szindréma gyanuja
esetén) TCD-monitorozas javasolt.

Mutét el6tti gydgyszerelés

Mind tiinetmentes betegeknél, mind TIA, vagy stroke utan a tervezett beavatkozas el6tt anesztezioldgus vizsgalata szlikséges. Az
aszpirin vagy clopidogrel szedést nem kell abbahagyni a carotis m(itét miatt, ha a clopidogrel szedését mégis felfliggesztik,
terapids LMWH addsa javasolt. Carotis endarterectomia utan a betegek kdvetése, gondozasa javasolt, nyaki UH és TCD, valamint
neuroldgiai vizsgalat legalabb 6 havonta.
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Stentelés el6tti vizsgéalatok és gydgyszerek, amennyiben a beavatkozésra neurolégiarél keriil a beteg
Lassa aneszteziolédgus, majd az altala javasolt vizsgdlatok és gyogyszeres kezelés, egyeztetés a beavatkozés idépontjarol
(TIA, illetve minor stroke utdn a beavatkozas lehetéleg 2 héten belll térténjen meg).
A beavatkozast megel6z6 napon vérkép, ionok, vesefunkcidk, CK, hemostasis vizsgalat.
A thrombocytaaggregdacid-gatlds a beavatkozas elétt négy nappal (acetilszalicilsav 100 mg/nap plusz clopidogrel 75
mg/nap). Ha az elébbi el6készités elmaradt, a beteg a beavatkozas el6tti este és a beavatkozas reggelén kapjon 100 mg
aspirint és 300 mg clopidogrelt (ASA allergia kizdrando).
A betegek az egyéb gydgyszereiket (ha az aneszteziolégus mésként nem rendelkezik) megkaphatjdk - kivéve a
biguanidszarmazékokat (metformin) és az alvadasgdtldé gydgyszereket. Enyhe hypertonia esetén a reggeli
vérnyomascsokkentbk kihagyhatok.
A beavatkozas el6tti kontroll-INR-nek 1,7 alatt kellett lennie.
A beavatkozast megel6z6 négy oraban a betegek mar nem fogyaszthatnak taplalékot. A j6 hidraltsag biztositasara reggel
500 ml infuzi6 (Salsol) adasa javasolt, ligyelve a kardidlis terhelhetdségre.
Diabeteses betegek beavatkozasi idejének megtervezése kiilonods koriltekintést igényel.

Ajanlasok
Carotisendarterectomia (CEA) végzése sziikséges 70-99%-os interna stenosis esetén (I., A); TIA vagy minor stroke utan.
A CEA csak olyan centrumokban ajanlott, ahol a perioperativ komplikacios rata (stroke 6sszes tipusa és halalozas) kisebb,
mint 6% (I., A);
A CEA az utolsé ischaemids esemény utan minél hamarabb elvégzendd, idedlis esetben 2 héten beliil (Il., B);
A CEA olyan betegnél is indikalt lehet, akinek 50-69% stenosisa van; ez leginkabb a kdzelmultban féltekei tiineteken atesett
férfi alcsoportban lehet elény6s (lll, C); CEA 50-69% stenosis esetén csak olyan centrumokban végzendd, ahol a
perioperativ komplikacids rata (minden stroke és halalozas) kisebb, mint 3% (I., A);
A CEA elvégzése nem ajanlott 50%-nal kisebb stenosis esetén (I., A);
A betegeknek a m(itét el6tt és utdn thrombocytaaggregacié-gatlo szert kell szedniiik (1., A);
A carotis perkutan transluminalis angioplastica és/vagy sztentelés (CAS) végzése csak egyes vélogatott betegek esetében
ajanlott (1., A); a sulyos szimptémas arteria carotis stenosisban szenved6 betegek kdvetkezé alcsoportjaiban javasolt a stent:
ha a CEA végzése kontraindikalt, sebészetileg nem hozzaférhet6é helyen 1évé szikiilet, kordbbi CEA utani restenosis és
posztirradiaciés stenosis (IV., GCP); az endovascularis kezelés megfontolandd azoknal a betegeknél, akiknek szimptémas
intracranialis stenosisuk van (IV., GPC);
Ajanlott, hogy a carotis rekonstrukciot végzé osztaly dolgozzon ki el6re rogzitett és a nemzetkdzi tapasztalatokat
figyelembe vevé kritériumrendszert, amellyel sajét peri- és posztoperativ szévédmény ratdjat folyamatosan, objektiv médon
kovetni tudja. Ajanlott, hogy ennek legyen része a posztoperativ idészakban elvégzett CT vizsgalat is.

Coronariamutét és a stroke mint sz6v8dmény.
Hangsulyozzuk, hogy nemcsak a carotis stenosis jelent rizikdtényez6t, hanem az alabbi szempontokat is figyelembe kell venni
coronariam(tét el6tt, amikor a véarhatd stroke veszélyt megbecsiiljik (Northern New England Cardiovascular Disease Study
Group). Az egyes rizik6faktorok szummaldédnak és még hozzajuk adédik az egy- vagy kétoldali carotis stenosis veszélye is: mig pl.
a 80 év feletti, 40%-nal kisebb ejekcids volumend, diabeteses beteg hozzavetdleges stroke veszélye kb. 2,5-3 % és minden egyes
tovabbi riziké (pl. néi nem, kreatinin > 2mg/l, siirgésséggel végzett mitét) mar Gjabb 1,5%-kal ndveli a stroke veszélyt. igy
halmozott rizikd esetén a stroke-veszély (carotis stenosis nélkil is) elérheti a 4-5 %-ot. Ehhez térsulnak a rizikot befolyasold
tovabbi tényezék:

coronariamUitét megel6z6 TIA vagy stroke utan 8,5 %

coronariamitét egyoldali >50 % carotis stenosissal 3 %

coronariamtét kétoldali >50 % carotis stenosissal 5 %

coronariamUtét carotis occlusidval 7 %

coronariamUtét tlinetes vertebrobasilaris stenosissal 6 % (Mayo Clin Proc, 2004).

Lathatd, hogy a coronariamUitéthez csatlakozé legnagyobb stroke-veszélyt az jelenti, ha a betegnek mar volt cerebrovascularis
eseménye. (Ezért is javasoljuk - még tiinetmentesekben is — a megeléz6 képalkotd vizsgalatot — ha a coronariam(itét siirg6ssége
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engedi -, hogy a szubklinikus stroke-ra fény deriiljon). Az 5 % feletti stroke rizikot magasnak, a 7 % felettit nagyon magasnak
mindsitik.
A dontést individualisan kell meghozni, melyet sok egyéb tényezé befolydsolhat: a sebész gyakorlata, érzéstelenités modja
(dltaldnos anaesthesidban, vagy az utébbi id6ben Magyarorszagon is megjelent helyi érzéstelenitésben végzik-e a
beavatkozast?).
A mutéti sorrendet szivmUitét esetén a beteg sziv dllapota adja meg. Instabil angina, haromég-érbetegség, 30% alatti
ejekcids frakcid esetén kombinalt, egyiiléses m(itét mérlegelhetd, amelyben elészor a carotisrekonstrukciot végzik el.
Stirg6s életmentd szivm(itét esetén a szivmitét az elsé.
Stabil kardialis allapot, elektiv szivm(itét, alsé végtagi bypass mutét tervezésekor a carotis rekonstrukcié lehet az elészor
javasolt mdtét. Tobb mint 4300 coronaria és billenty(im(tét nemrég megjelent retrospektiv analizisével azt dllapitottdk meg
(1,8 % stroke szovédménnyel), hogy mig a szimultan végzett CEA+coronaria bypass m(tétek stroke-szovédménye 15% volt,
addig a csupan coronariamitétet végzéknél nem volt stroke szovédmény. A dontés itt is a beavatkozast végz6 felel6ssége.

Kétoldali sulyos carotis stenosis esetén melyik oldal m(itétje térténjen meg?
A kovetkez6 lehetéségek adddnak tiinetmentes betegnél:
a nagyobb szikiilet élvez els6bbséget;
azonos sulyossagu sz(ikilet esetén a dominans oldal élvez elsé6bbséget;
tinetekkel rendelkezé betegnél a relevans (tlinetképzd) oldal mitéte élvez elsébbséget.
A mitét el6tt elvégzett breath holding index (BHI), esetleg SPECT-vizsgdlat kérdéses esetben segithet a mlitéti oldal
elddntésében; e vizsgalatokkal kiderithetd, melyik oldalon sztkiilt 10% ala a vascularis rezervkapacitas.
Ha két oldalt kell operdlni, a két mitét kdzott 1 hdnap sziinet javasolt;
Elzarodas el6tti, fenyegetd sulyos kétoldali szlkiilet esetén 5 nap is lehet a varakozasi idé;
A mUtétrdl és a miitéti technikardl az érsebész dont.
Ellenoldali carotis occlusio esetén a keresztkeringés vizsgalata (time-off-flight MR angiogréfia fontos informaciét adhat a Willis-
kor funkciojardl), vagy opcidként TCD vizsgélat javasolt. Ezekkel megbizhatébban aldtdmaszthatd a mdtéti indikacio.

3.3.4.4.3. Posztoperativ és endovascularis beavatkozas utani teenddk:
endarteriectomia és stent belltetését kovetben legaldbb 1 hdnapig clopidogrel és acetilszalicilsav adand6, majd
monoterapia indokolt (IV., GCP);
a betegeket a beavatkozas utdn a neurolégusnak és a beavatkozast végzének is ellendriznie kell. A neurolégus a beteget
gondozasba veszi, ami az ultrahangos vizsgélatok 6 havi ismétlését is jelenti.

3.3.4.4.4. Fizikai aktivitas

A fizikai aktivitds és a beteg terhelhetésége az idegsebészeti, érsebészeti beavatkozas természetétél és a beteg rokkantsagi
fokatdl, az egyéb kiséré betegségektdl fiigg. Altalanossagban elmondhaté, hogy a felsoroltaktél fliggéen a korai mobilizalas
elésegiti a szovédmények elkeriilését (tuddgyulladas, mélyvénas trombdzis, felfekvés). A késGbbiekben az allapottdl és a
képalkotd eljarasok eredményétdl fliggéen keriilhet sor — rehabilitdciés konziliumot kdvetéen — a beteg rehabilitacidjara,
lehetdleg komplex rehabilitadlhatdsdgot biztositd intézetben.

A séta, a kdnnyl( torna, a mobilizdlas mindenképpen sziikséges valamennyi beteg szamara. A munkaba allas a tlinetektél és a
betegségtdl fiiggéen kiilonbozé lehet, optimalis esetben 3-6-12 hoénap, de lehetséges, hogy a beteg a rokkantsaga miatt nem
tudja folytatni munkajat.

3.3.5. Betegoktatas

Elsé lépésként ismertetni kell a beteggel a vele tortént beavatkozads eredményét, amennyiben a betegség sulyossaga ezt
lehet6vé teszi. El kell magyarazni, hogy mitél évakodjon, mi az, ami ronthatja a betegségét. igy példaul agyvérzés esetén a
magas vérnyomas kontrollja, sziikség esetén a gyogyszerelés pontossaga fontos.

Agyvérzéseknél fontos a medfelelé gyakorisagu székelés. Aneurysmamltétek utdn Ovakodjon a nehéz fizikai munkatdl,
teheremeléstél, valamint az erés haspréstdl.
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3.3.6. Diéta

Az ischaemias stroke kezelésekor részletezett étrend megfelelé a m(tétek utan is. Altalanossagban az Ggynevezett mediterran
diéta javasolhato; konnyl vegyes étrend, amely a natriumbevitel megszoritasaval jar, koleszterinszegény (zsirszegény) étrend.
A testsulyndvekedés mindenképpen keriilendd.

3.4. Egyéb terapia (pszichoterapia, gydgyfoglalkoztatas stb.)

A beteg pszichés vezetése az osztélyra keriiléstél kezdve fontos. A kommunikacios, kognitiv deficit és a depresszié jelenlétének
felmérése ajanlott. A hangulat kezelésére farmakoterapia és nem gyogyszeres intervenciok alkalmazasa sziikséges.

A pszichoterapia része a beteg varhatd javulasanak elmagyarazasa, hogyan és hova kell jarni ellenérzésre, mire figyeljen, hogyan
keriilheti el a betegség visszatérését. A kérhazban a betegségtdl fliggé tornakezelés térténjen (korai mobilizélas, kezdetben csak
passziv torna).

Fizioterapia és foglalkoztatasi terapia alkalmazasa ajanlott, de ennek optimalis mddszere tisztazatlan. Az els6 néhany napban
torténé mobilizélast a betegek jol tolerdljék. Jobb a prognézis, ha a terdpiat a stroke-ot kdveté 20-30 napon belil kezdik el. Az
elbocsétast kovetden, a stroke lezajldsa utan egy éven at tartd folyamatos rehabilitdcié a kontrollcsoporthoz képest csdkkenti a
funkciondlis rosszabbodas rizikdjat és javitja a mindennapi élethez sziikséges feladatok ellatasanak képességét.

A beszéd- és nyelvterapia segithet optimalizélni a biztonsdgos nyelést, és segithet a kommunikaciéban. Dietetikus, szocidlis
munkads és betegoktatdsra szakosodott névér is kiegészitheti a stroke kezelésében segiték munkajat.

3.5. Az ellatds megfelel6ségének indikatorai. A szakmai munka eredményességének mutatdi
Az adott személyi és targyi szakmai minimumfeltételeknek valé megfelelés;
Az akut thrombolysisek szdma és szovédményrataja;
Thrombolysis esetén a stroke kezdetétdl szamitva mennyi idé mulva keril thrombolysisre, a beérkezéstél szamitva mikor
kezdédik a thrombolysis: ,door-to-needle id6”;
30 napos és egyéves mortalitas;
Ideg- és érsebészeti osztalyokon eldre rogzitett és a nemzetkdzi tapasztalatokat figyelembe vevé kritériumrendszer alapjan
a sajat peri- és posztoperativ szovédményrata folyamatos és objektiv kdvetése;
A beteg allapotanak objektiv mérése standardizalt skaldk segitségével (pl.: NIHSS, mRankin, Barthel-index vagy egyéb ADL-
tesztcsoportok);
Betegelégedettségi vizsgalatok.

3.6. Lehetséges szovédmények, megeldzésiik és kezelésiik

Aspiracio és pneumonia

A bakterialis pneumoénia a stroke-betegek egyik legfontosabb komplikacidja, melynek leggyakoribb oka az aspiracié. Az aspiracio
gyakran fordul elé tudatzavar és/vagy nyelészavar esetén. A szajon at torténé taplalast fel kell fliggeszteni addig, amig nem
gy6zédtink meg a beteg ép nyelési funkcidjarol, amit kis mennyiségl viz nyeletésével és felszdlitisra végzett
kohogésvizsgalattal ellenérizhetlink.

A nasogastricus szondan vagy perkutdn enteralis gastrostoman (PEG) at torténd etetés megeldzheti az aspirdciés pneumonia
kialakulasat, viszont a folyékony tdpanyag visszaaramldsa, a hypostasis, a csokkent kohdgési inger és az immobilizacié noveli a
tidégyulladas veszélyét. A beteg gyakori forgatasa és a légzéstorna megelézheti ezt a fajta tlidégyulladast. A profilaktikusan
adott levofloxacin (500 mg/100 ml/nap 3 napon at) nem volt jobb, mint az optimalis dpolas és az infekcidk prevencidja, és
rosszabb kimenetellel jart 90 napon tul (OR: 0,19; 95% Cl: 0,04-0,87; p: 0,03).

Mélyvéna trombdzis és tidéembolia

A mélyvéna trombdzis (MVT) és a pulmonalis embolisatio (PE) kockazata csokkenthetd a korai rehidraciéval és mobilizacidval.
Habar a kompresszids harisnyak alkalmazasa hatékony a vénas thromboembolidk megakadalyozasdban sebészeti betegeknél, a
hatékonysaguk stroke utani allapotban nem bizonyitott.

Stroke-betegeknél a szubkutan adott LMWH csékkenti mind az MVT (OR: 0,34; 95% Cl: 0,19-0,59), mind a pulmonalis embolisatio
incidencigjat (OR: 0,36; 95% Cl: 0,15-0,87), anélkiil, hogy novelné az intracerebralis (OR: 1,39; 95% Cl: 0,53-3,67), illetve
extracerebralis (OR: 1,44; 95% Cl: 0,13-16) vérzéses komplikdciok kockazatat (NNT 7, illetve 38 az MVT, illetve PE esetében), mig az
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alacsony doézisu, nem frakcionalt heparin csdkkentette a trombdzis rizikéjat (OR: 0,17; 95% Cl: 0,11-0,26), de nem volt hatasa a
pulmonalis embolisatiéra (OR: 0,83; 95% Cl: 0,53-1,31). Az intracerebralis vérzés kockdzata nem emelkedett szignifikdnsan (OR:
1,67; 95% Cl: 0,97-2,87). Ennek ellenére MVT-re vagy PE-re magas rizikdval rendelkez6 betegek esetén (immobilizacio, obesitas,
diabetes mellitus, korabbi stroke) profilaxisként szubkutan adott alacsony dézisu heparin (5,000 NE naponta kétszer) vagy LMWH
javasolt.

Decubitus

A decubitusra hajlamos betegek esetén a tamaszté felszinek, a gyakori forgatds, az optimalizalt taplaltsagi éllapot és a
keresztcsont feletti bér apolasa jelentik a prevenciét. Az incontinens beteg bérét szarazon kell tartani. Levegdbvel vagy
folyadékkal toltott matracok alkalmazasa javasolt a kiilonésen magas rizikoval rendelkez6 betegek esetén.

Epilepszias rohamok

Az ischaemids stroke akut fazisaban parcidlis vagy szekunder generalizél6dé rohamok alakulhatnak ki. Standard intravénas vagy
orédlis antiepileptikumok alkalmazdsa javasolt az epilepszids rohamok kezelésének éltalanos irdnyelvei alapjan. Nincs bizonyiték
arra, hogy a primeren, profilaktikusan adott antikonvulziv terdpia hasznos lenne.

Agitéltsdg

Az agitaltsag vagy zavartsag a stroke valamennyi fazisaban eléfordulhat. Lehet az akut stroke kovetkezménye, de kialakulhat
egyes komplikaciok kapcsan, mint pl. 13z, kiszaradas vagy fert6zés. A lehetséges ok megfelel kezelése el6zzon meg barmiféle
szedaciot vagy antipszichotikus terdpiat. Ha mégis sziikséges, agitaltsdg esetén haloperidol vagy atmenetileg clozapin
javasolhatd, idések is jol tolerdljdk. A meprobamat kumuldlédhat. Alvaszavar esetén cinolazepam, zopiclon, zolpidem vagy
nitrazepam adhato.

Elesések

Stroke utdn gyakoriak az esések (akar 25%) akut allapotban (anosognosia esetén felkel, elesik, leesik az agyrdl), a beteg
rehabilitacidja soran és hosszu tavon is. A sulyos sériilés incidencidja 5%, melybe beletartozik a csip6torések nagyobb szama is
(4x tObb mint az adott korcsoportban), mely rosszabb prognézist jelent. A mozgas, a kalcium kiegészitése, a biszfoszfonatok
javitjdk a csont erdsségét és csdkkentik a csonttdrések aranyat a stroke-betegeknél. Intézményi elldtds esetén a csipévéddk
alkalmazésa csokkenti a torések incidenciajat a magas rizikdcsoportokban, viszont otthoni kdrnyezetben a bizonyitékok kevésbé
meggy&zbek.

Incontinentia és hugyuti fertézések

A legtdbb kérhazban szerzett hugyuti infekcid a katéter alkalmazasahoz kéthetd. Az intermittald katéterezés nem csokkentette
az infekcid kialakulasanak kockdazatat. A hugyuti fertézés diagnosztizélasa utan megfelel6 antibiotikus kezelést kell alkalmazni.
A bakteridlis rezisztencia kialakulasanak elkertilése végett a profilaktikus antibiotikum adasa kertilendé.

A stroke utédni vizeletincontinentia gyakori, kiilondsen idésebb, rokkant és szellemileg karosodott tuléléknél. A legutdbbi
becslések alapjan az akut stroke-populdcidban a vizeletincontinentia prevalencidja 40-60%, a betegek 25%-a elbocsataskor és
15%-a egy év mulva is incontinens. A vizeletincontinentia a rossz funkciondlis kimenetel erés elérejelzéje, még az életkorra és a
funkciondlis statusra tortént korrekcié utan is.

Az eddigi vizsgalatok nem szolgaéltattak megfelel6 minéségli adatot, hogy ajanlast lehessen tenni a stroke utani incontinentia
megfelel6 kezelésére. A probléma felmérése, a fizikalis gondozas és kezelés mind a fekvé, mind a jaré betegek continentiaratajan
javitott. A terdpidra irdnyulé vizsgalatok és intervencidk szdma és minésége nem elegendé ajanlas feldllitdsahoz.

Dysphagia és etetés

Az oropharyngealis dysphagia az unilaterdlis hemiplegidval jar6 stroke-ok felében is kialakulhat. A dysphagia prevalencidja a
stroke akut fazisaban a legmagasabb, s kb. 15%-ra csokken 3 hénap alatt. A dysphagia az egészségiigyi komplikacidk és
Osszhaldlozas egy jelentds részéért felelds.

A szajon at torténd taplalékbevitel megvondasa vagy korlatozasa ronthatja a katabolitikus allapotot, amely sulyos akut betegséget
okozhat. Az alultapléltak aranya becslés szerint bekeriléskor 7-15%, mely két hét utdn 22-35%-ra emelkedik. Az elnyujtott
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rehabilitacidra szorul6 betegek esetében ez a prevalencia az 50%-ot is elérheti. Az alultdplaltsdg rossz funkciondlis kimenetelt és
emelkedett mortalitdst eredményezhet. Ennek ellenére a minden stroke-beteg szamdra adott rutin szupplementacié nem
javitotta a kimenetelt és nem csokkentette a komplikacidkat.

Nincsen olyan megfeleléen tervezett klinikai vizsgalat, mely a malnutritio tekintetében magas rizikéju stroke-betegek
megoldasaként az NG és PEG segitségével torténé etetés jon széba. Egy korai (dtlagban 48 éraval a stroke utén) és halasztott (1
hét) nasogastrialis taplalast 6sszehasonlitd vizsgdlatban nem talaltak szignifikdnsan jobbnak a korén elkezdett NG-taplalast, bar a
korai NG-csoportban tendenciézusan kevesebb halalozas volt.

Egy hasonl6 vizsgalatban, ahol az NG- és a PEG-taplalast hasonlitottak 0ssze a stroke-ot kdvet6 30 napon beliil, a PEG-taplalas
nem volt elénydsebb az NG-nél, s6t karosnak talaltak. A PEG-gel torténd etetést hosszu tdvu dysphagia esetén is vizsgdltak. Két
vizsgalat (0sszevonva n=49) is 6sszehasonlitotta a PEG- és az NG-taplalast, és nem szignifikdns tendenciat talalt a PEG-etetés
javara a jobb taplalkozas tekintetében. Az életmindséget felmérd vizsgalatok nem talaltdk jobbnak a PEG-taplalast.

Fajdalom és spasticitas

A post-stroke vallfajdalom (PSVF) gyakori, kiilondsen azoknal a betegeknél, akiknél kédrosodott a karfunkcié vagy rossz a
funkciondlis status, a PSVF rosszabb kimenetelt eredményez. A pareticus végtag passziv mozgatasa prevencios hatasu lehet.

Az elektromos stimuldcié gyakran alkalmazott kezelési eljards, de ennek hatékonysaga nem bizonyitott. Egy Cochrane-
Osszefoglald a vallsubluxatio kezelésében alkalmazott ortézisek javaslasahoz elégtelen mennyiségli adatot taldlt, de van egy
tendencia, miszerint az érintett végtag kotozése jotékony hatasu.

Lamotrigin és gabapentin alkalmazasa megfontolandé neuropatias fajdalom esetén. Ugy tinik, jol toleralhatéak, de a kognitiv
mellékhatasukat figyelembe kell venni. A krénikus stddiumban fellépé spasticitas negativan befolyasolhatja az ADL-t és az
életminbéséget. A tartdsi és mozgas terdpia, a relaxdcios terdpia, sinek és tdmasztékok hasznalata elterjedt, de ezek
hatékonysagdra meggy6z8 bizonyiték nincs. A botulinum toxinnal tortént kezelés hatékony a karok és labak izomténusénak
javitasaban, de a funkcidbeli javulas kevésbé vizsgalt. Az oralis szerek szedése limitalt a mellékhatasok miatt.

Centralis fajdalom

Centralis fajdalom esetén (thalamus, agytorzskarosodas) a triciklikus antidepresszansok koziil a clomipramin (Anafranil), vagy
SSRI szerek jonnek széba. Az utébbiak ugyan kevésbé hatékonyak, ezért inkdbb az antiepileptikumokkal térténé kombinacié az
ajanlott.

A stroke neuropszichiatriai kovetkezményei

Az orvosi gondolkodas rendszerint az agyi érkatasztréfak patofizioldgiai aspektusara, a neuroldgiai tiinetekre koncentrdl, és a
stroke késéi, pszicholdgiai konzekvenciai altaldban kevesebb figyelmet kapnak. Ez annak ellenére igy van, hogy az agyi
érkatasztréfak jelentds része pszichiatriai természetl kovetkezményekkel is jar, amelyek adott esetben tobb nehézséget okoznak
orvosnak, betegének és a beteg csalddjanak egyardnt, mint maguk a ,klasszikus” neurolégiai tlinetek.

Az agyi érkatasztréfakat koveto leggyakoribb pszichés tiinetegyittesek:

depresszié (12-67 %), dementia (5-20 %), szorongasos zavarok (20-27 %), poststroke személyiségvaltozas.

Poststroke depresszid

Az agyi érkatasztréfak leggyakoribb, egyben terdpias szempontbdl leginkdbb befolydsolhatd pszicholdgiai kdvetkezménye a
depresszio. Eltekintve az agyi karosodas lokalizacidja és a depresszio lehetséges Osszefliggésétdl, a beteg helyzete a kornyezd
szocidlis mezdben egyértelmlen hatrdnyosan véltozik. A rokkantsdg ténye, a mozgdsteljesitmény romldsa, az aphasia okozta
kommunikaciés zavar, a kisér6 szomatikus komplikacidk sora, stb. egyardnt negativ hatdst gyakorolnak. A beteg szocialis
veszteségek sorat szenvedi el. Kordbbi - csaladi, munkahelyi, tarsasagi — szerepeinek képtelen megfelelni, frusztralddik, érzelmi
megrazkddtatasok sora éri. A hangulatzavar a betegnek a csalddban betdlt6tt szerepét még inkdbb aldassa, a depresszids beteg
szenzitivvé, tulérzékennyé valik, ami a megvaltozott szocidlis pozicidk visszatérd, hibas interpretaldsahoz vezet. Ez Ujabb circulus
vitiosusokat indithat el. A stroke-ot kovetéen jelentkezd depresszidt szokas lebecsiilni, vagy természetes jelenségnek tekinteni,
noha — kdvetkezményeit tekintve — a sulyos szévédmények minden kritériumaval rendelkezik. Akadalyozza, gyakran kudarcra
itéli a rehabilitaciot, kimutathatdan rontja a stroke mortalitdsét, és fokozza a szomatikus komplikaciok megjelenésének veszélyét
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is (tehat konzekvencidit tekintve ugyanugy viselkedik, mint egy mélyvénds thrombosis, aspiraciés pneumonia, vagy a stroke
barmely mas, sulyos szomatikus szovédménye).
A poststroke depresszidé kovetkezményei:

akadalyozza, gyakran kudarcra itéli a rehabilitaciot;

rontja a stroke kimenetelét;

fokozza a sz6v6dmények szamat, a mortalitast;

ndveli a hospitalizacié idétartamat/koltségeit;

neheziti a beteg visszailleszkedését eredeti szocidlis kozegébe;

romlik az egyiittm(ikddés;

Poststroke dementia — vaszkularis dementia

Agyi érkatasztrofat kovetéen gyakran észleljik a beteg intellektualis készségeinek gyors hanyatlasat. Az elérehaladott életkor
egyebekben is a vaszkularis dementia kialakuldsanak legfontosabb kockazati tényezéje, egy lezajlott stroke pedig 6nmagéban is
kilencszeresére noveli a szellemi hanyatlas rizikéjat. A stroke-ot kdvetSen jelentkezd dementia tobbnyire a cerebrovaszkularis
betegség kovetkezménye, noha el6fordul, hogy egyéb, tlinetekkel azidaig nem jaré (degenerativ vagy mas) betegség is szerepet
jatszik a cognitiv hanyatlas folgyorsulasaban. A poststroke demencia prevalenciajat az irodalmi adatok 6-32% kozott adjak meg.
Az értékek Osszefliggést mutatnak a vizsgdlt populaciéval, a diagnosztikai kritériumokkal és a stroke, valamint a
neuropszicholdégiai vizsgalat kozott eltelt idével. A poststroke dementia rizikdja a stroke utani elsé hénapban a legmagasabb,
kb. a betegek 20%-at érinti. A stroke-ot elszenvedett betegeknél a késéi demencia kockdzata is magasabb, mint a
kontrollpopulacidban. A stroke-ot kiséré6 dementia negativan befolydsolja a beteg életkilatasait, a funkcionalis kimenetelt,
kialakulasanak fontosabb rizikéfaktorai a magas életkor, a stroke-ot megel6zéen igazolhaté kognitiv érintettség, a
cukorbetegség, a pitvarfibrillacio.

Radioldgiai szempontbdl a néma agyi infarktus, a globdlis, illetve a medialis temporalis lebeny atrophiaja és a fehérallomanyi
elvaltozasok jelentik a fokozott kockazatot. Korabbi stroke, a stroke ismétlédése szintén noveli gyakorisagat. Korrelacio
mutathaté ki ugyanakkor a stroke sulyossagdaval. A poststroke dementidval diagnosztizalt betegek mintegy harmada Alzheimer-
koérban szenved. Gyakran az agyi érkatasztréfat kovetéen észlelhetd tiinetek kordbban mar kompenzalt formaban fennallo, de
mindaddig szubklinikus szellemi hanyatlas jelenségeire rakddnak. Ebbdl a szempontbdl szamos kardiovaszkularis és metabolikus
koréllapot (hipertdnia, kardidlis dekompenzacid, diabétesz, veseelégtelenség, stb.) szerepe emlithetd, de kordbban szubklinikus
Alzheimer-kér, koponyatrauma vagy egyéb kdzponti idegrendszeri karosodas (epilepszia, Parkinson-kér, multiszisztémas
degenerativ koéréllapotok, alkohol- és drogfliggdség, stb.) is allhatnak az idében az agyi érkatasztréfat kovetéen megjelend
elbutulds hatterében. A stroke-betegek tobbségénél vagy vaszkuldris, vagy kevert (vaszkuldris és Alzheimer) tipusi dementia
alakul ki, az utébbi a betegek mintegy harmadat érinti. A sz6 szoros értelmében vett ,poststroke dementia” és az éltaldanosan
hasznalt ,vaszkularis dementia” fogalmai k6zott egyértelm(i diagnosztikai kritériumok hidnyaban jelentds az atfedés. Vaszkularis
dementia hatterében a klasszikus leiras alapjan multiplex agyi vaszkularis karosodas, diffiz fehérallomanyi iszkémia, illetve
esetenként egyetlen, ,stratégiai” lokalizacidban (thalamus, a. cerebri anterior ellatasi teriiletét érintd laesio, parietalis lebenyt és a
gyrus cingulit érint6 laesio) elhelyezkedd infarktus all. A vaszkularis dementia és az Alzheimer-kor elkilonitésére a hétkdznapi
gyakorlatban jél hasznalhaté a Hachinski-skéla. A szellemi hanyatlas hatterében 7 pont folott nagy valdszinliséggel vaszkularis
ok all.

A poststroke depresszié kezelése

A 80-as években, az ugynevezett masodik generacids antidepresszansok kifejlesztése soran a cél az volt, hogy a hagyomanyos
antidepresszans hatds megdrzése mellett a mellékhatasok lehetéség szerint a minimumra csokkenjenek. E torekvés egyik f6
irdnyadt a mind szelektivebb szerotonin reuptake-gatlék (Ugynevezett SSRI-csoport) megjelenése jelentette. A masik fontos
eredmény a MAO-A reverzibilis gatlészereinek (RIMA vegyliletek) kifejlesztése volt.

A kezelés varhat6 idétartama / progndzis

A poststroke depresszié kezelésére vonatkozé randomizalt vizsgalatok altaldban viszonylag révid ideig (néhany hét — egy-két
hénap) tartottak. A hosszi tdvu kezelésr6l, a kezelés javasolt id6tartamardl egyértelmil kovetkeztetések nem d&linak
rendelkezésre. Poststroke depresszidban a gyakorlatban a farmakoterdpia elhagyésat altaldban fél-egy év eredményes kezelést
kovetben szokds megkisérelni.
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Ajénlasok
A stroke utén kialakulé infekciokat megfelelé antibiotikumokkal kell kezelni (IV., GCP);
Az antibiotikumok profilaktikus alkalmazasa nem ajanlott, és a levofloxacin karos lehet akut stroke-betegek esetében (Il., B);
Ajanlott a korai rehidracié és a kompresszidés harisnydk alkalmazdsa a vénas thromboembolidk incidencidjanak
csokkentésére (IV., GCP);
A korai mobilizélas ajanlott szdmos stroke-ot koveté komplikdcié, mint pl. aspirdciés pneumodnia, MVT és decubitusok
elkerulésére (IV., GCP);
Az alacsony dézisu, szubkutan alkalmazott heparin vagy az alacsony molekulasulyd heparinok alkalmazésa megfontoland6
az MVT vagy pulmonalis embdlia kialakuldséra nagy rizikéval rendelkezé betegek esetén (1., A);
Antiepileptikumok alkalmazasa ajanlott a stroke-ot kdvetd, ismétlddé epileptiform rosszullétek megel6zésére (1., A);
Antiepileptikumok profilaktikus alkalmazasa nem ajanlott azon, a kézelmultban stroke-on atesett betegnek, akinek nem volt
epilepszias rohama (IV., GCP);
Az elesés kockdzatanak felmérése minden stroke-beteg esetén sziikséges (IV., GCP);
A kalcium-/D-vitamin-kiegészités ajanlott az esésekre nagy rizikdval rendelkezd stroke-betegek esetén (Il., B);
Biszfoszfonatok (alendronat, etidronat és risedronat) alkalmazasa ajanlott azon ndébetegek esetén, akiknek kordbban
csonttorése volt (Il B);
Stroke-betegek esetén ajanlott a vizeletincontinentia felmérése és szakember éltali kezelése (lIl., C);
Ajanlott a nyelés vizsgalata, de egyel6re elégtelen mennyiségli adat all rendelkezésre az ajanlashoz (lll.,, GCP);
Az ordlisan adhaté téplalékkiegésziték csak a nem dysphagias, alultaplalt, leromlott &ltaldnos dllapotu stroke-betegek
esetén ajanlottak (Il., B);
A nasogastricus szondan at torténd taplalast koran meg kell kezdeni a dysphagias stroke-beteg esetén (ll,, B);
Nem ajénlott a stroke-ot kdvetd 2 héten beliil a perkutdn enteralis gastrostomiaval (PEG-gel) torténé taplalas (Il., B);
Poststroke neuropatias fajdalom esetén antidepresszansok és antikonvulzivumok adasa ajanlott (lll., B);
Botulinum toxin addsa megfontolandd a poststroke spasticitas kezelésére (Ill., B), bar ennek funkciondlis hatékonysaga
bizonytalan.

3.6.1. Az dpolas-kezelés megfelel6ségének indikatorai
Csonttorések, ficamok szama az elesések kdvetkeztében;
Decubitusok szédma;

MVT és pulmonalis embdlidk szama.

IV. Rehabilitdcio

A stroke rehabilitacidjdval kapcsolatban irdnyaddnak tekintjiik a Magyar Rehabilitaciés Szakmai Kollégium (stroke-rehabilitacios
ellatas [feln6tt] klinikai iranyelvet, amely az amerikai iranyelv adaptalt valtozata: lasd irodalomjegyzék), az ESO 2008 ajanlasait és
a Magyar Stroke Tarsasdg egyittes javaslatait.

A rehabilitacié fogalma, célja, a szlikségességének paraméterei

Rehabilitacion azt a szervezett tevékenységet értjiik, amelyet a tarsadalom biztosit a huzamosan vagy véglegesen fogyatékos
vagy rokkant embereknek, hogy megmaradt képességeikkel ismét elfoglalhassak helyiiket a kbzosségben. A rehabilitacio orvosi,
nevelési, foglalkozasi és szocidlis intézkedések tervszer(, egylittes és dsszehangolt, az egyénre szabott alkalmazasa, amiben a
rehabilitdlandé tevéleges részvétele nélkildzhetetlen (WHO).

A stroke-rehabilitacié egyik donté célja annak elérése, hogy a beteg képes legyen ellatni magat, javuljanak a motoros funkciéi,
képes legyen helyzetvaltoztatasra, illetve jarasra (6nalléan vagy segédeszkozzel), valamint javuljon a beszédzavara, a
kommunikaciokészsége és kognitiv funkcioi. Lényeges célkit(izés, hogy a rehabilitacié soran elésegitsiik a hemipareticus beteg
visszailleszkedését a csalddba, a kozdsségbe; a munkaképes kordaknal elérjik a munkavégzé képesség visszanyerését.
A rehabilitacié értelme a beteg életminéségének (és a beteg és hozzdtartozdja, illetve elldtdja élettel vald elégedettségének)
a javitasa.
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A medgfelelé apolds az akut szaktél egészen az otthoni dpoldsig dontéen befolyadsolja a betegség kimenetelét. A rehabilitacio
szempontjabdl lényegesebb a funkciondlis allapot — példdul onellatasi képesség -, mint az anatdmiai laesio nagyséaga,
lokalizécidja.

Az akut szakban a preventiv (bronchopneumonia, decubitus, mélyvénds trombdzis, tidéembolia) és dpoldsi tevékenységek
(alapépolds, kezel6 &apolas) vannak el6térben. A késébbiekben, a beteg allapotanak stabilizdlédasa utan, a javulds
ismeretében prébaljuk az dnellatast visszadllitani.

Az agyérbetegségek okozzdk a legdsszetettebb, a betegek mindennapi tevékenységével legtébbszor interferald
fogyatékossagot: elsésorban a motoros funkciok zavarat, amellyel még szdmos mads, deficitet okozd eltérés is parosulhat.
A stroke-betegség sajatossagai miatt az akut szak ellatdsa utan hatékony rehabilitacionak kell kovetkeznie: a korképet kisérd
rokkantsag nemcsak egészségiigyi, hanem szocialis, s6t 6ssztarsadalmi vonzattal rendelkezik.

A stroke-osztalyon végzett optimdlis kezelés (beleértve a thrombolysist is) és dpolas ellenére 3-bdl kevesebb mint 1 beteg éplil
fel teljesen. A legnagyobb mértéki javulds az akut szakot kdveté 1-3. hdnapban vérhatd. A vascularis eredet(i agyi kdrosodas
miatt hemipareticussa valt betegek mintegy 85%-anak a jarasa és fels6 végtagi funkcidja kdrosodik, 68%-nak a fizikai ereje
csokken, 37% igényel segitséget 6nmaga ellatasdhoz, mintegy 29%-nal all fenn kisebb-nagyobb egyensulyzavar. Egy év utan
ezeknek a betegeknek csupdn 73%-a tekinthet6 alapszinten 6nellatonak. A betegek 51%-a fizikailag, 67%-a mentalisan érez
elmaradast az altala remélttél.

Funkcionalis szemléletd akut kérhazi ellatas

A funkciondlis szemlélet a betegséget (jelen esetben a stroke-ot) elszenvedett egyén kiilénb6zé funkcidit (nyelés, vizelés,
székelés, hely- és helyzetvaltoztatas, kognitiv funkcidk, stb.) felmérni, megérizni, visszanyerni, fejleszteni szandékozd
megkozelitésmod. A Magyarorszagon jelenleg szokdsos akut ellatas soran ezek még nincsenek a figyelem el6terében, holott a
betegek szlikségleteit tekintve nagyon fontosak. A funkciondlisan orientalt ellatas a fenti célok érdekében magaban foglalja a
szovédmények megelézése és elharitdsa céljabdl teendd intézkedéseket is.

A funkcionalisan orientalt akut ellatas révén egyes enyhébben bénultak kérhazi keretek kozotti rehabilitacidja kihagyhatova
vélhat, mas bénultak az osztélyos rehabilitacidra kedvezdbb allapotban érkeznek, igy a betegek a rehabilitacios osztalyrél is jobb
eredményt elérve fognak tavozni, illetve a rehabilitacids osztalyon ugyanaz az eredmény rovidebb id6 alatt is elérhet6 lesz.
Nemcsak a kedvezd kimenetel, hanem adott esetben az életben maradas esélyeit is javitja a korrekt elldtas. Egyre tobb
tanulmany eredménye utal arra, hogy a specialis stroke-egységek kedvez6bb eredményeket tudnak elérni ezen a téren, mint a
hagyomanyos belosztalyok.

A rehabilitaciés team Osszetétele

A stroke-betegek rehabilitdcidja interdiszciplinaris tevékenység. A beteg szlkségleteibél adéddan fogyatékossagorientalt,
multidiszciplinaris team megkézelitéssel lehet megfelelé eredményt elérni. A team tagjai: a beteg és legszorosabb csaladtagjai;
orvosok, noévérek, gyodgytornasz, foglalkoztatd terapeuta, logopédus, neuropszicholdégus, szocialis munkatars, esetenként
konduktor, fizioterapias asszisztens, gydgymasszor; kllsé (osztalyon kivili) munkatdrsak, esetenként ortetikus, dietetikus. Sajnos
a korhazon kivili rehabilitacios team szinte sosem teljes. A gydgytorndsz szerepe ugyan nagyon fontos, de a gyégytorndsz nem
azonosithato a rehabilitaciéval.

Rehabilitéciés konzilium, betegutak

A rehabilitdciés konziliumot rehabilitdciés szakorvos végzi, természetesen a konziliumot kezdeményezd orvos, a paciens és
csaladja lehet6ség szerinti bevondasaval. Rehabilitacios konzilium térténhet a betegség tobb szakaszéban is. Optimalis, de sajnos
ritkdn el6forduld esetben a rehabilitacids szakorvos az ellaté kérhdz konzilidriusaként szinte végigkiséri a beteget a hiperakut
szakasz uténi id6tdl kezdve. A legfontosabb az akut ellatés vége el6tti konzilium. A legfébb tényez6 a beteg allapota, amit nem
statikusan, hanem idétavlatban kell tekintetni: van-e javulds, illetve milyen Gtem(i. Amennyiben rehabilitaciés osztalyra vételiik
sziikséges, akkor arra minél hamarabb keriljon sor! Ellenkezé esetben a sziikséges korrekcidkra nem optimalis idében kerdl sor, a
spontan jaroképessé valoé beteg kedvezétlen jardsmodot alakit ki stb. A betegutat meghatarozé tényezék kozé tartozik az is,
mennyi idé telt el az ictus 6ta. Szerepe lehet még a beteg és csalddtagjai szandékdnak, a csalddi hattérnek, a lehetéségeknek
(rehabilitacids szolgaltatasok léte, elérhetdsége, kapacitas, kapacitaslekotottséqg).
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A rehabilitéciéra valé alkalmassag

A rehabilitdcié végkimenetelének fontos jelzje a stroke sulyossaga. Mérlegelni kell, hogy a beteg az akut elldtas végeztével
mennyire mobilis, személyes teendéi terén mennyire Onellaté. Megfelelé-e a szellemi igénybevehetésége és a fizikai
terhelhet&sége a szdmara szlikséges rehabilitaciés programba vondshoz.

Kevés adat mutat arra, hogy az aktiv rehabilitacié a sulyosan rokkant betegeknél is hatékony. Azoknak, akik nem tudnak aktivan
részt venni, a passziv mozgatds javasolt a kontrakturak és decubitusok kialakuldsanak megakaddlyozasara.

A rehabilitacié id6ézitése, tartama és intenzitasa

A rehabilitacié optimalis id6zitése jelenleg tisztazatlan. A ,korai” és ,kés6i” kezdetl rehabilitacidkat 6sszehasonlitd vizsgalatok
azt mutattak, hogy jobb a prognézis, ha a terdpidt a stroke-ot kéveté 20-30 napon belil kezdik el. A stroke tobb korai
komplikacidja az immobilitdishoz kotheté (mélyvénas trombozis, felfekvések, kontrakturak, székrekedés és hypostaticus
pneumonia), ezért érthetd, hogy a mobilizacié a korai rehabilitacié alapveté komponense.

Az elsé mobilizalas optimélis idépontjardl nincs egységes allasfoglalds, de az elsé néhany napban torténé mobilizaldst a betegek
jol tolerdljdk. A jelenleg futd, elsé 24 éraban megkezdett rehabilitacidt elemzd AVERT vizsgélat elézetes eredményei alapjan az
azonnal megkezdett terdpia jol tolerdlhato, és a sz6védmények, mellékhatdsok szama nem nott.

Az elbocsatast kdvetben a stroke lezajlasa utan egy éven at tartd folyamatos rehabilitacio a kontrollcsoporthoz képest csokkenti
a funkcionalis rosszabbodas rizikéjat, és javitja a mindennapi élethez sziikséges feladatok (activities of daily living — ADL)
ellatasanak képességét. A metaanalizis altal feldolgozott vizsgalatok kilonb6zé intervencidkat foglaltak magukban
(foglalkoztatési terdpia; fizioterapia; multidiszciplindris csoportok), ezért nem lehet konkrét ajanlast tenni azzal kapcsolatban,
melyik az optimalis mddszer.

Ajanlasok
Ajanlott az akut stroke-beteg koordinalt, multidiszciplinaris rehabilitacio céljabol torténd stroke-osztalyos felvétele (1., A);
Ajanlott a korai rehabilitacio (Ill., C);
A stroke-osztalyrél torténd korai hazabocsatas lehetséges az enyhe vagy kdzepesen sulyos tiinetekkel rendelkezé stabil
stroke-beteg esetén, ha a rehabilitaciét stroke-ban jdratos multidiszciplinaris team kdzdsségi szinten folytatja (1., A);
Az elbocsétast kdvetben a rehabilitacio folytatasa a stroke lezajlasat kdvet6 elsé évben ajanlott (Il., A);
Ajanlott a rehabilitacié hosszénak és intenzitasanak névelése (Il., B).

A stroke-rehabilitaciés program részteriiletei

Gyogytorna

A gyégytorna Iényegében ingerkezelés, amelyet a mozgason keresztil alkalmaz a gyégytorndsz és/vagy konduktor. A cél az aktiv
mozgas beinditasa és a kéros mozgasformak megsziintetése. A gydgytorna soran a terapeuta az agy rezidudlis kapacitasat
hasznélja ki. Az Ugynevezett Bobath-mddszer alkalmazasa soran a periféria feldl adott és sirlin ismételt mozgasingerekkel
emlékképet hozunk létre az agyban, amelyek a gyakorlas hatasara feler6sodnek, automatikussa valnak. A beteg az emlékkép
felidézésével aktiv mozgdst indit meg. A gydgytorna egy idében tobb szervrendszert érint (izomrendszer, idegrendszer,
érrendszer stb.).

A gyogytorna feloszthatd passziv, aktiv vezetett, aktiv, valamint egyéni és csoporttornara. A fokozatossag elvének betartdsa
mellett a féloldali bénult betegek esetén kihagyhatatlan mozzanatok: az Ugynevezett ,helyes fektetés”, majd a fordulas, hidalas,
felllés, Ulés, allas, az allé helyzetben végzett testsulyathelyezés (jaras-el6készités), a torzsiranyitasi képesség visszanyerésének
elésegitése, valamint a segédeszkozokkel végzett jarasgyakorlatok (testkdzeli segédeszkdzok: ortézisek, testtavoli
segédeszkozok: jardkeret, bot). A beteg j6 erénléte késébb lehetévé teszi a jarotdvolsdagok novelését, akadalyok (lépcsé,
emelkedd, lejtd, kiiszob, stb.) lekiizdését és optimalis esetben a segédeszkoz nélkiili jarast. A jaras megtanulasa mellett donté
fontossdgu a rendszerint stlyosabban bénult felsé végtag aktiv mozgdasanak javitasa, amely az onellatas, a finom mozgasok
erésodését célozza. Amennyiben a felsé végtag aktiv mozgasai csak szerények, s a végtag funkcidképtelen marad, a cél az
egykezes életmdd megtanitdsa a betegnek.
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Onellatas

A rehabilitacids program sordn az aktiv mozgdasok er6sédésével méd nyilik arra, hogy a beteg a mindennapos élettevékenység
terén megfeleld gyakorldssal onalléva véljék. Ez a rehabiliticié egyik f6 célja. Ennek eléréséhez a ndévérnek, esetleg a
konduktornak megfelelé fogasok alkalmazasaval meg kell tanitania a beteget (annak aktiv kdzrem(ikdodése mellett) az 6nallé
Oltozkodésre, tisztalkodasra, étkezésre, WC-hasznalatra, borotvélkozasra, fésiilkddésre, stb. Mindehhez segitséget nyujtanak a
kilonbozé kényelmi (segéd)eszkdzok is. Célszerd a tanitasba bevonni a hozzétartozot is.

Fizio-, fizikoterapia

Kiegészité eljarasok. A kezelések célja a fajdalomcsillapitds, a vérkeringés javitasa, az értagitas, a spasmusoldéds. Mindegyik
passziv kezelést jelent, a beteg aktiv kozrem(ikodését nem teszi sziikségessé. Feladatuk, hogy csokkentsék a rehabilitaciét
hatraltaté kortilményeket. Leggyakrabban az elektroterdpia (szelektiv ingerdram, diadinamikus dramkezelés, pain killer, TENS,
FES, stb.), a hokezelés (cryoterdpia, hidegkezelés a spasmus oldasara), a masszazs (az izomzat fellazitdsa a gydgytorna
el6készitésére, a vérkeringés javitdsa) jon szdba.

Logopédia

A dominans félteke fronto-temporo-parietalis régiojanak sériilése esetén a hosszupdlyatiinetek mellett a betegek 20-25%-anal
kllonbo6z4 tipusu és sulyossagu afazia alakul ki. El6fordulhat tisztan szenzoros vagy tisztan motoros afazia, esetleg a kett6 egylitt;
tarsulhat hozzajuk tobbek kozott irdsképtelenség, szdmolasi nehezitettség, olvasasi képtelenség is. Mindezek - a beteg
kommunikacioképességét akadalyozva — nehezitik a rehabilitacio folyamatat.

A beszédzavarok kezelését a logopédus végzi. Tesztek alkalmazésat, irdsgyakorlatokat, artikulacidés gyakorlatokat, bizonyos
mintak ismétlését (képek, képsorok, hangok, targyak, olvasas-szamolas stb.) végzi és végezteti. Az afazidk kezelése hosszu id6t
vesz igénybe, gyakran 1-2 évig is eltarthat.

Pszicholdégia

A stroke kapcsan pszichés zavarok eléfordulasaval is szamolnunk kell. A betegek egy részénél mar a stroke elétt is kimutathato
kisebb-nagyobb mértékd kognitiv zavar, ami a stroke utdn valdszinlileg fokozodik. A masik igen gyakori pszichés zavar a
poststroke-depresszio; szamos statisztika szerint akar a betegek 40-60%-at is érintheti. Mind a dementia, mind a depresszié
sulyosbitja a féloldali bénult beteg inditékszegénységét, inaktivitdsat, s ez gatat szabhat a rehabilitacid sikerének. llyen
esetekben jelentds szerepet jatszik a neuropszicholdgus, részben azaltal, hogy kiilonbo6z6é tesztekkel diagndzist allit fel, részben
ugy, hogy az elengedhetetlen gyégyszeres terapia mellett neuropszicholdgiai médszerekkel kezeli a beteget. Ma szamos hatasos
antidepresszans all rendelkezésre a depresszidé csokkentésére.

A rehabilitacios program specidlis teriilete a neglectszindroma kezelése; fennallasa jelentésen akadalyozhatja a program sikerét.
A szubdominans félteke kdrosodasa esetén a hemiparetikus beteg nem vesz tudomast bénult oldalarél, nem észleli annak
funkciokiesését, az onnan jové ingerekre nem reagal. A hosszan tarté vagy maradando neglectszindroma esetén a beteg nem
tanithaté meg sem a jarasra, sem az Onellatasra. A pszicholégus kiilonb6z6 neuropszicholégiai moédszerekkel igyekszik
csokkenteni a tlineteket. Rehabilitadcié szempontjdbdl kedvezdbb allapot a vizudlis neglect, amelynek hatterében bal oldali
latotérkiesés all. A gydgytorndsz, névér, gydgyfoglalkoztatd célja, hogy a beteg a figyelmét a bal oldalara koncentrélja.

Szocidlis munkatars

A szocialis munkatars a rehabilitaciés csoport tagja, kapcsolatot tart a beteg hozzatartozéival, intézi a szocidlis ligyeket (segély,
nyugdij, 6nkorményzattal vagy egyéb szervekkel targyal, szocialis otthoni elhelyezést bonyolit, hazabocsataskor a szocialis
gondozd biztositasat intézi stb.). Segitséget nyujt a segédeszk6zok beszerzésében is.

Segédeszkdzok

A féloldali bénult beteg kiilonb6z6 eszk6zok haszndlatara szorulhat, amelyek megkonnyitik az 6nellatast, a helyzetvaltoztatast, a
jarast, korrigaljdk és potoljak a funkcidzavart. Segédeszkdzoket a rehabilitaciés program soran végig alkalmazunk.
A rehabilitacios osztaly technikai felszereltségének nagy részét ezek teszik ki (kerekes székek, betegallitd késziilék, erésitd
kerékpar, bordasfal, guruldmanko, jarofolyoso, ugynevezett gyakorlé tabla, labdék, botok, erésitd szerek, stb.). A beteg kdzvetlen
eszkozei kozé tartoznak a testtavoli segédeszkodzok (jarokeretek, harom-, illetve egypontos botok), valamint a testkozeliek (fajés
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véll, petyhiidt felsé6 végtag esetén vallheveder, sling; spasticus konyok, térd, kézujjak funkcidjanak javitdsara, valamint
hiperextendalé térdre, 1696 labfej, n. peroneus paresis ellensulyozasara kiilonbozé ortézisek).

Akadalymentesités (lakasadaptacio)

A stroke-on atesett hemiparetikus beteg nem tud minden akadalyt lekiizdeni helyzetvaltoztatdsa sordn. Az akadalyok elharitasat
a rehabilitdciés program alatt meg kell tanulnia. A biztos helyzetvéltoztatds megkonnyitheté szamara kornyezetének
atalakitasaval (lakdsadaptéacié). Mar a rehabilitacids osztdlyon rendelkezésre kell allniuk azoknak a berendezési targyaknak,
amelyek alkalmazdsa a beteg otthondban is sziikséges: fali kapaszkoddk; rdmpdk elhelyezése a lépcsék lehetéség szerinti
kiiktatasara; a kiszobok eltdvolitdsa; kerekes székbdl is elérhetd ajtdkilincsek; harmonikaajto; agy-asztal-WC koriil legaldbb
1,5 méter sugaru széles terlilet hagydsa; vészcsengd elhelyezése; csuszasgatolt sz6nyegek; nem siippedds és nem mély agyak
kemény betéttel, stb.

Gatlo vagy hatraltato tényezok, szovédmények

Szoévédmények fellépése esetén dtmenetileg vagy véglegesen fel kell fliggeszteni a programot, a beteg ebben az idészakban
fizikailag és szellemileg nem terhelhetd. Leggyakoribb hatraltaté korilmény a paretikus térd hiperextenzidja, olykor merevsége.
Gyakran észleljik a bénult oldalon a 16gé labfejet. Ortézisek javitanak a helyzeten. A plegias, petyhiidten 1696 felsé végtag huzza
a vdlliziiletet, ez jaras kdzben rontja a beteg egyensulyét, és subluxatidhoz, szekunder gyulladasos tlinetekhez vezet. Ennek
eredménye a nehezen befolydsolhatd, ugynevezett fajos vall szindroma. Preventiv céllal jol alkalmazhatok a vallhevederek.
A bénult végtagokban kialakult spasmusok, kontrakturdk szintén akadalyozzédk a beteg terhelhetéségét, mobilizalasat.
A kontrakturdk oldasara tobbféle ortézist fejlesztettek ki. A rehabilitacidt hatraltaté tényezdként értékelheté a széklet- és
vizeletincontinentia is. Allandé katéter behelyezése keriilends, helyette célravezetd incontinentiabetétek alkalmazasa; a javuld
mentalis funkciéju, mozgasképességiiket visszanyeré féloldali bénult betegek hdlyagedzés utan ismét megtanulhatjak uralni
széklet- és vizeletiritési funkciodikat.

A program soran sulyos szovédmények, leggyakrabban szivelégtelenség, heveny szivizominfarktus léphet fel. Nemritkdn
észlelheté mélyvénds thrombosis a pareticus alsé végtagban, amely akar haldlos kimenetell tiidéembolidhoz vezethet.
A kialakulé pneumonidk hatterében altaldban a dysphagids beteg aspiracidja all. A nem megfelel6éen mobilizlt, agyban nem
megfeleléen forgatott betegnél (féként a nyomdsnak kitett helyeken, példaul: glutealis, sacralis, trochanter régio, sarok)
decubitus alakulhat ki. A bénult oldalon az izomzatban, az izllet mellett, jelentés fajdalommal jaré paraarticularis ossificatio
(PAO) jelentkezhet, ami gatolhatja a beteg mobilizélasat.

V. Gondozds

A stroke lezajldsat kovetéen 3-6 havonta a beteget célszerli gondozési ellendrzésre visszahivni. A stroke-betegek gondozasa
soran a gondozast végzé neurologus/vaszkularis neuroldgus biztositja a meghatarozott szemléletli kezelés folyamatossagat.
Ennek soran diagnosztikai munkat végez, a korkép bioldgiai, pszichoterapias és szocioterapias kezelését folytatja, szocialis
szinten segitségadast nyujt. Ellen6rzi az ismert kockazati tényezék megfelel6 kezelését és eredményességét (hipertdnia,
diabétesz, zsiranyagcsere-zavar, nyaki nagyérsztikiilet, vérkép, maj- és vesem(ikddés, stb.; antikoagulans kezelés esetén ellenérzi
a hajlandésagot a pontos gyogyszerszedésre és a rendszeres laborvizsgalatok elvégzésére); ellenbrzi a célértékek elérését
(sziikség esetén életmdd-korrekciot javasol), valamint felkutatja az esetleges Uj kockazati tényez6k megjelenését, koveti a
tisztazatlan etiologidju koreseteket. Segit a szocializaciés zavarok feltardsdban, az esetleg megbomlott csalddi egyensuly
Ujraképzésében. A beteg kezel6orvosdt a szakma szabdlyai szerinti tanacsokkal, javaslatokkal latja el. Hangsulyozandé
ugyanakkor, hogy gondozasi feladatait csak a beteg kezel6orvoséval, a csalddorvosaval egyiitt képes hatékonyan ellatni, aki a
beteg szlikséges gydgyszereit a szakorvos ajanlasara tdmaszkodva biztositja, kdzvetlen feliigyeletét ellatja, laboratériumi
ellenérzését elvégezteti, sziikség esetén kiegészitd vizsgalatokra és kezelésre iranyitja.

A stroke-gondozas célja a lezajlott stroke utani feléplilés el6segitése, valamint az ismétlédé vaszkularis esemény meghatarozott
szemléletl prevencidja. Utdbbi érdekében a kockdzati tényezdk és a vaszkuldris prevencié ismert gyogyszeres kezelése
megvaldsuldsanak, illetve a kezelés eredményességének ellendérzése képezik a gondozés és megelézés sarokpontjait.
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Vil. Mellékletek

7.1. Az aldbbi érintett tarsszakmakkal a konszenzus a szakmai irdnyelvvel kapcsolatban Iétrejott.
Idegsebészeti Szakmai Kollégium, Radiolégiai Szakmai Kollégium, Ersebészeti Szakmai Kollégium, Aneszteziolégiai és Intenziv

terapias Szakmai Kollégium, Oxioldgiai-siirgésségi honvéd- és katasztréfaorvostani Szakmai Kollégium
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7.2. Dokumentacid, bizonylat

7.3. A szakmai protokoll érvényessége: 2013. junius 30.
Médositasa sziikséges hamarabb, ha a diagnosztikat, kezelést alapvetéen befolyasold, bizonyitékokon alapuld felfedezés,
vizsgalati eredmény keriil elfogadasra.

Szponzoralas:

A protokoll 6sszedllitdsat senki nem szponzorélta, vagy befolyasolta, az a jelenleg érvényes eurépai, amerikai, skandindviai
irdnyelvek és a magyarorszagi vezet6 stroke centrumok szakmai gyakorlatat is figyelembe véve sziiletett.

A Nemzeti Eréforras Minisztérium szakmai protokollja
az id6éskori makula degeneracié kezelésérdl
(2. médositott valtozat)

Készitette: a Szemészeti Szakmai Kollégium

I. Alapveté megfontoldsok

Roviditések jegyzéke

AAO: American Academy of Ophthalmology

AMD: Age-related Macular Degeneration (id6skori makula degeneracio)

ANCHOR: Anti-VEGF Antibody for the Treatment of Predominantly Classic Choroidal Neovascularization in Age-Related Macular
Degeneration (a ranibizumab hatdsosséagat és biztonsdgosségat vizsgalé tanulmany neve)

AREDS: Age Related Eye Disease Study (az antioxidans vitamin és nyomelem supplementdciét vizsgald klinikai vizsgalat neve)
CNV: choroidal neovascularisation (szubretindlis érdjdonképz&dés)

ETDRS: Early Treatment of Diabetic Retinopathy Study (a cukorbetegek retinopatidjanak kezelését vizsgalé tanulmany neve)

GA: Geografikus (térképszerd) Atrofia

MARINA: Minimally Classic/Occult Trial of the Anti-VEGF Antibody Ranibizumab in the Treatment of Neovascular Age-Related
Macular Degeneration (a ranibizumab hatdsossdgét és biztondgossdgat vizsgald tanulmany neve)

OCT: Optical Coherence Tomography

PDT: PhotoDynamic Therapy (fotodindmids kezelés)

PED: Pigment Epithel Detachment [a pigmentepithel (szerézus) levélasa]

PPP: Preferred Practice Pattern

RPE: Retinalis PigmentEpithelium

SST: Submacular Surgery Trial (a sebészi kezelés lehetéségeivel foglalkozo vizsgalat neve)

TAP: Treatment of Age-related macular degeneration with Photodynamic therapy (a verteporfin kezelés hatasossagaval
foglalkoz6 egyik nemzetkozi vizsgalat neve)

VIP: Verteporfin in Photodynamic Therapy Trial (a verteporfin kezelés hatasossagaval foglalkozé egyik nemzetkozi vizsgélat neve)
VISION: VEGF Inhibition Study in Ocular Neovascularization (a pegeptanib hatasossagat és biztondgossagat vizsgaldé tanulmany
neve)

Bevezetés

E terdpids utmutatd célja az idéskori makula degeneracié osztalyozasanak, vizsgadldmaodszereinek, kezelési lehetéségeinek, és a
gondozas, szlirés szempontjainak gyakorlati szempontu, irdnyelvszerl attekintése. A szerzd igyekezett a gyakorlat
szempontjabdl hasznosithatd, az Evidence Based Medicine (Bizonyitékra Alapozott Gydgyitas) elvei szerinti relevéns ismereteket
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Osszegydjteni, tdmaszkodva a kdzelmultban frissitett és nemzetkozileg irdnyadénak elfogadott amerikai és eurdpai ajanlasokra
(AAO 2008, Chakravarthy 2006) és a kdzelmult legfontosabb 6sszefoglalé irodalmi kdzléseire (Liu 2004, Ambati 2003, de Jong
2006).

Ez a terapias irdnyelv a 2010 januari allapotokat tiikrozi. Tekintettel a gyors fejlédésre kiilondsen a terapias terileteken, a
késébbiekben Uj iranyelvek kiadésa, illetve egyes részek javitasa sziikségessé valik.

Definicié
Az id6éskori makula degenerdcié a sargafolt (macula lutea) betegsége, mely tipusosan 50 éves életkor utan jelentkezik. A
diagnozist az alabbi szemfenéki jelenségek valamelyikének megléte esetén allithatjuk fel (AAO 2008):

—  Drusenek

—  Aretindlis pigmentepithel (RPE) eltérései, mint hypopigmentdcié vagy hyperpigmentacio

— Az RPE fovedt érinté térképszer( atréfiaja

—  Neovaszkuldris makulopatia: chorioideélis érijdonképzddés (CNV) jelenléte

Jelent6ség

A betegség jelentéségét az adja, hogy a fejlett orszagokban ez a felnéttkori szerzett vaksag legfontosabb oka (Ferris 1983).
Hazdnkban a vaksagi statisztikdkban vezetd helyen szerepel, részaranya 22-25% (Gottlieb 1982, Vastag 1983, Németh 2005).
Kezelése nem tekintheté megoldottnak.

Bar a betegek 80%-a a nem neovaszkuldris formaval bir, mégis a neovaszkuldris allapotok okozzdk a betegség miatti
latdsromldsok 90%-at (Ferris 1984).

A legfontosabb rizikdtényez6 az életkor: 50 éves kortél 75 éves korig a prevalencia meghdromszorozédik (Klein 1992). Az
elérehaladott formak incidenciaja hasonléan meredeken né. Eszlelhet6 kiilénbség a rasszok kdzott is: a betegség fehér bérszin
esetén gyakoribb (Schachat 1995, AREDS 2005). A legfontosabb (befolyasolhatd!) rizikétényezé a dohanyzas: Gjabb adatok
szerint a latasromlas kockazatat a dohanyzas akar négyszeresen is fokozhatja, a hatas dézisfliggd, leszokas esetén az fokozatosan
cs6kken (Thorton 2005, Khan 2005, Tan 2007, Klein 2008)

Pathogenezis

A korkép pathogenezise nem pontosan ismert, ezért igen intenziv kutatasok targya (Zarbin 2004). Valészinli genetikai faktorok
mellett (Haddad 2006) szerepet jatszhat az oxidativ stressz, a retindlis pigmentepithelium Oregedése és a szemgolyd
keringésének haemodinamikai valtozasa is (Ambati 2003). A neovaszkularis formak kialakulasaban a vaszkularis endothetlialis
noévekedési faktornak (VEGF) van kulcsszerepe (Ferrara 2004, Ambati 2003). Az elmult évek kutatdsai lehetséges genetikai
hatteret talaltak: a komplementrendszer mlkoédésében szerepet jatszé egyes genetikai mutacidk az AMD kockdzaténak jelends
emelkedévével jarnak (Klein 2005, Edward 2005, Haines 2005, Gold 2006, Yates 2007).

A latdsromlds lehetséges okai

A betegek latasat idéskori makula degeneracidban legtobbszor a betegség érdjdonképzédéses (,nedves”) formaja rontja meg
(Ferris 1984). Az érujdonképzddés (CNV) megjelenése az exszudativ jelenségek miatt a latads gyors romldsat okozza, a
neovaszkularizadci6 minden esetben heggel, leggyakrabban durva hegesedéssel gydgyul. A hegesedési folyamat legtébb
esetben az érujdonképzddés kialakuldsa utani els6 két évben lezarul, a latasromlds az els6 évben a leggyorsabb. Két év utan egy
irriverzibilis latdsromlast okozé heg alakul ki, melyet az érintett teriileten a pigmentepithel, a choriocapillaris és a retina kiterjedt
karosodasa jellemez (Sarks 1976). Az allapot ezutan altalaban stabil: denz centralis scotoma mellett a betegek perférias latasa
megmarad. A betegek latasélessége ritkan marad a jogi értelemben vett vaksag hatara felett.

A betegek kisebb részének (20%, Ferris 1984) latdsa a fovea centrdlis ald terjeddé geografikus atréfia miatt romlik meg, a
latdsromlds lassabb, mint a nedves formaknal. Az atréfias terileteket a retindlis pigmentepithel és a choriocapilléris egyiittes
sorvadasa jellemzi. A betegek latdsa akkor romlik meg hirtelen és jelentésen, amikor az éltalaban extrafovedlisan kezd6dé
atrofias folt eléri a fovedt. A végsé latasélesség az atrdfias folt méretétdl fligg leginkabb, a parafovealis ép terliletek valamennyi
fovealis funkciot atvehetnek.

A drusenek magukban komoly latasromlast ritkdn okoznak. Foveakozeli, illetve a fovea alatti drusenek okozhatnak
szinlataseltérést, homalyosabb latast és jarhatnak enyhe metamorphopsidval (torzlatassal) is. Tekintettel arra, hogy a
metamorphopsia az érdjdonképzddés kialakuldsanak egyik legjelentésebb tiinete, ilyen esetben minden rendelkezésre &llé
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eszkozzel ki kell zarni az érajdonképzddés jelenlétét, miutan a két allapot (az érdjdonképzédés forma és a drusenek CNV nélkiil)
kockazata jelentdsen eltérd.

A retindlis pigmentepithel foveat érinté szerdézus levélasaindl eléfordul, hogy a beteg csak a szemiiveg dioptridjanak
megvaltozasat (hypermetrop irdnyba) veszi észre, gyakran jar ezzel az dllapottal azonban micropsia, vagy metamorphopsia. Bar
eléfordul a pigmentepithel levalasnak érdjdonképzédést nem tartalmazd valtozata is (avaszkularis PED), a pigmentepithel
levalasokat mégis célszeri a magas kockazati nedves formakhoz sorolni (még akkor is, ha az elérhet6 moddszerekkel
érujdonképzédést bizonyitani nem tudtuk), miutan a varhaté természetes lefolyds ahhoz hasonlé.

Kitlizheto terapias célok

1. Primer prevencié: kiizdelem a betegség akéar enyhe formdinak kialakulasa ellen. Legfontosabb bizonyitottan hatasos
lehetéség a dohdnyzas tilalma. Tovabbi szamitasba jové lehetdség az altaldnos kardiovaszkularis rizikd csokkentése. Az
egészséges étrendre valo torekvésnek jelentdésége lehet, primer prevencidként vitaminkészitmények, antioxidansok
adasdnak hasznossagara (negativ szemfenéki kép esetén) bizonyiték nincs, azok potenciélis mellékhatasait mérlegelni
kell.

2. Csokkenteni annak a veszélyét, hogy jelentés latdsromlassal fenyegetd allapotok (pl. CNV) alakuljanak ki. Ismerni kell
ehhez, hogy mely szemfenéki allapotok esetén kell redlisan jelentds latasromlassal fenyeget6 allapotok kialakulaséra
szamitani.

3. A varhaté jelentds tovabbi latasromlassal fenyeget6 éllapotokban (exszudativ formak aktiv érdjdonképzddéssel) a
latdsromlds veszélyének, mértékének, sebességének csokkentése.

4. A kialakult Iatdsromlas megsziintetése, a latas javitasa: attorést jelent az anti-VEGF terdpidk térhéditasa. A ranibizumab
az aktiv CNV-s betegek 30-40%-anél érdemi (3 soros) latésjavulassal kecsegtet. Hasonlé javulds a heges és a fovea ald
terjedé atrofias komponenst tartalmazé formaknal jelenleg nem remélheté.

Osztélyozas

A betegségnek szamos klasszifikdcidja létezik az irodalomban. Az &ltaldanosan hasznalt szaraz - nedves AMD osztalyozas
elfogadhatd, legnagyobb hibdja azonban az, hogy nem ad informaciét a meglévé vagy véarhaté latdsromlasrdl (a geografikus
atrofia a szaraz csoportba tartozik), tovabba nem ad tdmpontot a betegeket fenyegetd kockdzat megitéléséhez. Az AREDS
terminoldgia ezzel szemben az ,elérehaladott” AMD csoportba sorolja a betegség mindkét, sulyos latasromlast okozo fajtdjat, a
neovaszkularizacioval jaré formakat és a ,szaraz” geografikus atréfiat is.

A gyakorlatban az AREDS osztalyozasanak hasznélata javasolt (AREDS 2001). Ez a klasszifikacio a klinikai rutin szamara jol
felhasznélhatdan elkilonit bizonyos eltéré kockazatu csoportokat (AREDS 2005, 1. tablazat). Ennek azért van jelentésége, mert
kilonbozé tipusu druseneket tartalmazé szemek kozott a latasromlds kockazata szempontjabdl akér 33-szoros kiilldnbség is
lehet, és ez az elkiilonités egyszer( szemtikri vagy biomikroszkdpids vizsgalattal elvégezhetd.

Szemfenéki jelek Latasélesség |é|:25crléénz,j;;a Kezelés szlikségessége

AMD hianya nincsenek pigmentepithel eltérések és | jo alacsony -
(AREDS kdzepes vagy nagy drusenek
1. kategoria) kevés kis drusen (<63 um)
Korai AMD nagyszamu apro drusen (<63 pum) jo alacsony -
(AREDS vagy
2. kategoéria) legaldbb 1 kdzepes méretli drusen

(63-124 pm)

vagy

pigmentepithel eltérések
Intermedier AMD | nagyszamu kézepes méret( drusen jo magas Taplalékkiegésziték
(AREDS (63-124 pm) (AREDS)
3. kategodria) vagy

legalabb 1 nagy drusen (=125 pm)

vagy

centrumot el nem éré geografikus

atrofia jelenléte
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Kockézat a

Szemfenéki jelek Latasélesség latasromlésra Kezelés szlikségessége
El6rehaladott 1. A pigmenthdm réteg térképszeri karosodott magas Lézer, anti-VEGF,
AMD (AREDS atrophidja, mely a fovea kézpontjat is PDT

4. kategoria) érinti

2. Neovaszkularis maculopathia

—  Chorioidea neovaszkularizacié
(CNV)

—  szerozus és/vagy vérzéses
neuroretina/RPE levalds

—  lipoid exszudacidk

—  szubretindlis és szub RPE
fibrovaszkularis proliferacio

— disciformis heg

1. téblazat: Az AMD osztalyozéasa az AREDS szerint.

Lathatd, hogy a betegség diagnézisanak kimondasédhoz kizérélag a druseneket és a pigmentepithel hyperpigmentacidjat,
hypopigmentdciojat vagy geografikus atréfidjat, illetve a szubretindlis érdjdonképzédésre utalé szemfenéki jeleket vessziik
figyelembe, mas szemfenéki jelenségek a definicié szerint nem értelmezhetéek. Hasonléan nincs a betegségnek latasélesség
kritériuma sem.

A drusenek méretének (apro, kozepes, nagy) azért van jelentésége, mert a latdsromlast okoz6 el6rehaladott formak
kialakulasanak szempontjabdl alapvetéen eltéré kockédzatot jelentenek (AREDS 2001, 2005). Nagy drusennek a 125 mikronnal
nagyobb druseneket tekintjiik. Természetesen ezt réslampas biomikroszképos vagy szemtukri vizsgélattal objektiv médon mérni
nem lehet. A méret szempontjabdl referencidnak (125 mikron) a v. centralis retinae valamely f6agénak atméréjét kell tekinteni a
latoidegfdé pereménél. A kdzepes méretu drusen 63-125 mikron atméréjd, referencia ugyanigy a véna. Kisszamu, 63 mikronnal
kisebb drusen (,kemény” drusen) nem tekintendé az AMD részjelenségének (Bird 95, Sharks 1999).

Osztélyozas szempontjai elérehaladott AMD (AREDS 4. kategéria) esetében

Centrumot eléré geografikus atréfia

llyen esetekben a centralis latas karosodott. Erdemi latasjavité kezelés nem lehetséges, fontos azonban annak ismerete, hogy
ezeken a szemeken is kialakulhat még érujdonképzddés, mely a latast tovabb ronthatja. Ha mindkét szemen centrumot eléré
geografikus atréfiat talalunk, CNV kialakuldsanak kockazata viszonylag alacsony (2 év alatt 2%, 4 év alatt 11%). Ha az egyik
szemen neovaszkularis AMD, a masikon geografikus atréfia van, az atrofias szemen a nedves forma kialakulasanak esélye 2 év
alatt 18%, 4 év alatt 34% (Suness 1999).

Neovaszkularis AMD
A neovaszkularis (,nedves”) AMD-t klinikailag és angiografidsan a kovetkez6 jelenségek jellemezhetik
—  Chorioidealis érijdonképzédés az angiografian
—  Aneuroretina vagy a pigmentepithelium szerézus vagy vérzéses levaldsa
—  Szubretinalis vagy szub-RPE érproliferacio
—  Fibrovaszkularis (gyakran kerek, disciform) heg

A nedves AMD osztalyozasa gyakorlati szempontu. Legfontosabb szempontja a kiilonb6z6 terapias beavatkozasokra adott eltérd
vélasz, ami az egyes terapias lehetéségek indikacioit is meghatarozza.

Az egyes alcsoportok természetes lefolyasat és a kérdéses terapiatol remélheté eredményeket prospektiv, randomizalt, placebo
kontrollalt vizsgalatokbdl ismerjiik. [MPS 1982-94, TAP 1999-2002, VIP 2001, Gragoudas (VISION) 2004, Brown (ANCHOR) 2006,
Rosenfeld (MARINA) 2006].

Az osztalyozas kulcsa a fluorescein angiografia. Az angiogréfia értékelésének elveit az egyes klinikai vizsgalatokkal kapcsolatban
részletesen kozolték (MPS 1991b, TAP&VIP 2003) és az alapelvekkel és ndmenklaturaval kapcsolatosan nemzetkozi konszenzus
van. Exszudativ makuladegeneraciéval kapcsolatos barmilyen terapias dontés meghozasahoz megfelel6 minéségu fluorescein
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angiografias felvételek és az angiografids fogalmaknak mélyrehaté ismerete sziikséges. A betegség lefolyasaval és allapotaval
kapcsolatban egyéb vizsgaléeljarasok segitségével tovabbi hasznos informdacidkhoz lehet jutni (indocyanine-zéld angiogréfia,
Optikai Koherencia Tomogréfia), de a terdpids dontéseinket alapvetéen a fluorescein angiogréfia hatdrozza meg (Chakravarthy
2006). Az optikai koherencia tomografia elterjedésével jelentéségének novekedése varhatd, az anti-VEGF terapiak esetében az
Ujrakezelés sziikségességének elbiraldsdban ma mar jelentds szerepe van (Fung 2007, Krebs 2005).

Az osztalyozds a szemfenéki neovaszkuldris 1ézi6 eltéré angiogréfias jellegzetességekkel bir6 komponenseinek (okkult vagy
klasszikus CNV) jelenlétén, ezek egymashoz és a fovedhoz val6 viszonydn, a tarsult vérzés és az egyéb eltérések méretén alapul.

1. A foveadhoz valé viszony szempontjabdl a neovaszkularis lézidkat 3 csoportra osztottdk (MPS 1982, 1991b). A hdrom csoport
jelentdsen eltéréen reagdl a lézer fotokoaguldciora (a lézerkezelés lataskarositd hatdsa szempontjabdl), ez meg is hatarozza a
Iézer fotokoagulacié indikacidjat:

—  Extrafovedlis: A CNV barmely részlete 200 mikronra vagy annal tdvolabb van a fovea kézepétél.

— Juxtafovedlis: A CNV fovedhoz legkozelebbi pontja attél 1-199 mikron tdvolsagra van.

—  Szubfoveadlis: A CNV a foveola ala terjed.
2. A méret megitélésénél a papilla tertilete (disc area, MPS) tekintendd referencianak. (Vigyazni kell arra, hogy a gyakran hasznalt
Jkét papillanyi” kifejezést hasznalhatjuk tavolsag és teriilet jel6lésére is; egy-két papilla atmérdju kerek 1€zi6 teriilete 4 papillanyi,
3 papilla atmérgjié 9 papilla teriletnyil) A mai korszer(i digitalis funduskamerakon az ennek megitéléséhez sziikséges
planimetrids lehetéség altaldban megvan. A méretnek az egyes kezelésektél varhaté terdpids eredmény és az indikécio feldllitasa
szempontjabdl is jelentésége lehet (PDT).
3. Az érujdonképzddés angiografids jellegének (okkult vagy klasszikus tipusd CNV) mind az eltéré természetes lefolyds, mind
pedig az egyes terapiadkra (PDT) adott eltéré véalasz miatt van jelent6sége.
4. A neovaszkularis 1ézi6 egyéb komponenseinek (vérzés, hegek, pigmentepithel levalds, stb.) megléte vagy azok mérete az
egyes beavatkozdsokat kontraindikalhatja.
A neovaszkularis 1ézié egyes komponenseinek definicidja a megfelelé tanulmanyokban (MPS 1991b, TAP&VIP 2003) talalhato.
Az MPS Kklasszifikacion tul tovdbbi klinikai entitdsok kiilonithetéek el [polypoid chorioiditatia (Ciardella 2004), retindlis
angiomatozus proliferacié (Yanuzzi 2001)]. Ezek elsé megfigyelésében kiemelt szerepe volt az indocyanine- zold angiografianak.
Pontos jelent&ségiik és a terapiakra valo esetleges eltéré valaszuk tisztazast igényel.

Pigmentepithel levalasok
Kulon emliteniink kell a pigmentepithel levalasokat definicios kérdések és terapids problémak miatt is.
Szbvettanilag pigmentepithel levélasnak tekintendé minden olyan jelenség, amikor az RPE a Bruch membrantdl korilirtan
eléemelkedik a két réteg kozott 1évé barmilyen anyag miatt (szerdzus folyadék, vér, neovaszkularis szévet vagy a drusenek
eosinofil anyaga).
—  Pigmentepithel levalas chorioretinopathia centralis serosdban
Természetesen nem tekintjiuk AMD részjelenségének a chorioretinopathia centralis serosaban megfigyelheté kisebb-
nagyobb méretli szerézus pigmentpithel levélasokat, melyek mind biomikroszképidval, mind pedig fluorescein
angiogréfiaval vagy OCT-vel jol dbrazolhatdak (Kérényi 2000, Pregun 2004).
—  Vaszkularizalt pigmentepithelium
Az AMD angiogréfias terminoldgidjaban az okkult CNV egyik fajtaja a ,vaszkularizalt pigmentepithelium”, melynek
esetében a pigmentepithel és a Bruch membréan kdzott neovaszkuldris szovet van. Célszeri ezt a biomikroszképosan is
medfigyelhetd jelenséget a funduskép leirasaban ,az RPE korilirt megvastagodasa” névvel jelolni, az angiografian
pedig az MPS terminoldgia szerinti ,vaszkularizalt pigmentepithelium” ( = okkult CNV) elnevezés hasznalata javasolt.
—  Szerézus pigmentepithel levalas
A pigmentepithel levalas alatti szerézus folyadékgylilem esetén a pigmentepithel szerézus levalasa kifejezés lenne
célszer(, az angolszasz szakirodalom ezt illeti ,pigment epithel detachment” (PED) kifejezéssel. Az esetek egy részében
ez egyltt jar angiografidval detektalhatoé szubretindlis érijdonképzédéssel, azonban egyes esetekben a folyadék
forrasa (feltételezhetd a hyperpermeabilitas) alapos fluorescein vagy ICG angiografiaval sem deritheté fel (avaszkularis
PED).
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—  Druseniod pigmentepithel levalas
Amennyiben nagyméretli drusenek konfludlnak, kialakulhat akér papillandl is nagyobb teriletd, un. drusenoid
pigmentepithel levalds. Ezeket vérzés, exszudatum vagy szubretindlis (a receptorréteg és a pigmentepithel kozotti)
folyadékgyiilem nem kiséri. Széliik altalaban nem olyan éles, mint a szerézus pigmentepithel levalasoké, a kett6 kozott
éles hatarvonalat huzni azonban nem mindig lehet.
A drusenoid pigmentepithel levalasok elvben sokaig stabilak lehetnek, azonban mindenképpen a latadsromlas
szempontjabdl magas kockazatu intermedier AMD (AREDS 3) csoporba tartoznak, gyakori tehat az érdjdonképzédés
(vagy a geografikus atrofia) kialakuldsa.
Az OCT technoldgia elterjedésével a pigmentepithel levéalas detektalasa lényegesen kdnnyebbé valt, fontos azonban a
medfelel6 terminolégia haszndlata. Nagyobb méretli drusenek az OCT metszeten pigmentepithel levéalasként
abrazoldédnak, a leirdsokban vagy a leirdsok értelmezésénél ezt szem el6tt kell tartani.

A pigmentepithel levalasok progndzisa és kezelése

A vaszkularizalt pigmentepitheliumot mint okkult CNV-t kell tekinteni, és annak megfeleléen kell kezelni.

Szerézus pigmentepithel levalasok természetes lefolydsa kedvezétlen: bar a szemek akdr néhany évig is aranylag jo
latasélességet megérizhetnek, hosszu tavon a folyadék felszivédasa utan geografikus atréfia marad vissza, mas esetekben pedig
szubretinalis értjdonképzddés lesz nyilvanvalé annak minden kdvetkezményével. A pigmentepithel levalasok spontan, lézer
fotokoagulacié vagy PDT hatasara megrepedhetnek, ez fovealis érintettség esetén rapid és irreverzibilis latasromlassal jar. A PED
lézer kezelése nem hozott a természetes lefolydsndl kedvezébb eredményt (Retinal pigment... 1982, Barandones 1992).
A fotodindmias kezelés szigoru feltételei adltaldban nem teljesiilnek (feltétel, hogy a teljes 1ézié tobb mint 50%-a okkult vagy
klasszikus CNV legyen és az PED esetén nagyon ritkan teljesiil). Osszességében, a pigmentepithel szerézus levélasai esetén
megfelel6en bizonyitottan el6nyds terdpia nem all rendelkezésre (Chakravarthy 2006).

A kockézatok elemzése

A beteget fenyegetd kockazat elemzésénél a betegség elérehaladott formaiban (AREDS 4) a varhaté tovabbi latasromlas
kockazatat és a killonb6zé kezelésekre varhato valaszt kell értékelni az angiogréfias jellegzetességek alapjan. Az ennél enyhébb
allapotokban [AMD szempontjabdl egészséges szemek, enyhe és intremedier AMD (AREDS 1-3)] a latast kozvetlendl fenyegetd
formak (AREDS 4) kialakulasanak kockazatat kell mérlegelni.

A varhatd természetes lefolyas a betegség nedves formaiban igen sulyos: klasszikus érdjdonképzddés esetén 5 év alatt a
kezeletlen esetek 60%-a szenved el sulyos (legaldbb 6 soros) latdsromlast, az MPS vizsgalatba be nem vonhaté esetekben (tisztan
okkult és nem jol definidlhato kevert CNV-k esetén) a sulyos latdsromlds 2-3 év alatt 40%-ban varhaté (AAO2008). (2. tablazat)

Kockézat latast kozvetlenil
AREDS kategoria Alcsoport fenyegetd forma (ARDS 4) Jelentds tovéabbi latasromlas kockazata
kialakulasara

Nincs AMD Igen alacsony
(AREDS 1)
Enyhe AMD 1,3% (5 év)
(AREDS 2)
Intermedier 18% (5 év)
AMD
AREDS 3)
Nagy drusen csak az egyik 6,3% (5 év)
szemen
Nagy drusen mindkét szemen 26% (5 év)
GA vagy CNV a masik szemen 43% (5 év)
Elérehaladott GA mindkét szemen CNV kialakuldsa valamelyik | Friss esetek, 3 soros tovabbi latasromlas
AMD szemen: 11% (4 év) CNV nélkil: 50% (2 év)

(AREDS 4)
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Kockézat latast kozvetlenil
AREDS kategdria Alcsoport fenyegetd forma (ARDS 4) Jelent6s tovabbi latasromlas kockazata
kialakulasara

Egyik szemen GA, mésikon CNV kialakuldsa a GA-s

nedves AMD szemen: 34% (4 év)

Extrafovedlis CNV Sulyos (6 sor) latadsromlas 5 év alatt: 62%
Juxtafovealis CNV Sulyos (6 sor) latasromlas 5 év alatt: 61%
Szubfovealis CNV 3 soros latasromlas:

59-67% (2év)
6 soros latasromlas:
26-47% (2 év)

Okkult CNV altalaban 40% (2-3 év)

2. tdblazat: Kockazatok az egyes alcsoportokban

A kezelések eredményességének mérése

A betegek latdsa szamos szempontbdl értékelhetd. A nemzetkdzi gyakorlatban a latés valtozasanak megitélésére a legjobb
korrigdlt tavoli latasélességet hasznaljék, szabvanyos ETDRS olvasétablan mérve. Mérsékelt |atdsromlasnak a Iatasélesség 3 soros
vagy azt meghaladé romlésat tekintik, ez a beteg diszkrimindcios lat6sz6gének megduplazédasat jelenti. Sulyos latasromlasnak a
hat soros vagy azt meghaladé véltozast tekintik, ez a diszkriminacios latész6g megnégyszerezédése. Fontos tudnunk, hogy a 3,
illetve 6 soros latasromlast a hazankban altalanosan haszndlt Kettessy-féle olvasétablan szamitva hibds, vagy legaldbbis az
irodalmi adatokkal 6ssze nem hasonlithaté adatokat kapunk. Megoldas lehet logaritmikus Iéptékd ETDRS tabla haszndlata vagy
azilyen jellegl szamitasokhoz a Kettessy-féle (vagy barmely mas) tablan mért decimalis latasélesség atszamitasa logMAR értékre,
ennek 0,1-es valtozasa felel meg egy sor valtozasnak (Ferris 1982).

Tudomanyos szempontbdl stabilnak a latasélességet akkor szokas tekinteni, ha a latasélesség véltozasa (javuldsa vagy romlasa)
3 soron belilil marad, javuldsnak a 3 ETDRS soros vagy azt meghaladé javulast nevezziik. (Természetesen a mindennapi
gyakorlatban a betegek jogosan érezhetik drdmai latasromlasnak a 2 soros latasélesség csdkkenést vagy jelentés javuldsnak a két
soros javulast is, de a fentieket a tudomanyos vizsgalatok olvasasakor, értelmezésekor figyelembe kell venni.)

A korrigalt tavoli latasélesség mellett szdmos tovabbi paraméternek jelentésége lehet a betegek allapotanak és az egyes terdpiak
értékének megitélésében, ilyenek példaul a kozeli 1atasélesség, az olvasasi sebesség, a kontrasztérzékenység, az életminéség
vagy a kezelések koltséghatékonysaga (Rein 2006, Coleman 2008, Seres 2006).

Az egyes terdpias lehet6ségek eredményeinek 6sszehasonlitdsat neheziti, hogy bar az ETDRS latdélesség-tabla hasznélata a
kutatdsokban altaldnos, az egyes vizsgalatok kozott jelentds kilonbség lehet a bevaélasztasi kritériumokban, az eltéré kiindulasi
latasélességben, a kovetési id6é hosszaban vagy példaul a megengedett mas kezelésekben. Ez magyarazza azt a kiilonbséget, ami
a klinikai vizsgalatokban természetes lefolyast megtestesité kontroll (placebo) csoportok eredményei kozott van. Példa:
fotodinamias kezelés hatasossagat vizsgalé TAP tanulmanyban 0,1-0,5 latasélességli predominans médon klasszikus CNV-ji
betegeket vizsgaltak (TAP 1999, 2001), mig a pegaptanib hatasat vizsgalé VISION vizsgalatban a bevalogatds latasélesség korlétja
két sorral alacsonyabb latasélességet (20/320 = 0,0625) is megengedett (Gragoudas 2004). Ez az also6 latasélesség-korlat kozel
esik a betegség természetes lefolydsa alapjan varhato latasélességhez. llyen alacsony alsé korlat esetén az ehhez kozeli szemek
mar nemigen romlanak a legjobb tavoli latasélesség szempontjabdl, nehezen elképzelheté a 6 sort meghaladé latdsromlas is,
ennek aranyat (és a 3 soros latasromlds ardnyat is) a vizsgalat alulbecsiili. Az sszehasonlitast ebben az esetben az is neheziti,
hogy a VISION vizsgélatban az akkor mar torzskonyvezett fotodindmias kezelés alkalmazasa megengedett volt a vizsgélat soran,
igy az eredményt ez mind a placebo csoportban, mind pedig a pegaptanib kezelt csoportokban befolyasolhatta, ily médon a
kezelési eredmény ilyen szempontbdl pegaptanib- Visudyne PDT kombinalt kezelés eredményének is tekinthetd.

Osszefoglalva: iranyelv szintjén az egyes kezelések hatédsossagardl csak dnmagukban, az azokkal foglalkozé klinikai vizsgélatok
eredményei alapjan az azokban hasznalt kontroll csoportokhoz képest lehet nyilatkozni. Két terdpia egymashoz képest varhatd
hatasossaga és koztik ,er6sorrend” felallitdsa csak akkor lehetséges, ha azokat egyazon klinikai vizsgélatban ,fej fej mellett”
hasonlitottdk dssze [ilyen példaul az ANCHOR vizsgalat a PDT és a ranibizumab 6sszehasonlitdsara (Brown 2006), a ranibizumab
és a ranibizumab + PDT 6sszehasonlitds vagy a ranibizumab és a bevacizumab hatdsat 0sszehasonlitd, e sorok irdsakor
folyamatban 1évé vizsgalat (NEI-CATT)].
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Il. Diagndzis

Diagnosztika

A betegek vizsgdlata soran a kdvetkezd kérdéseket kell megvalaszolnunk:
—  Van-e a betegnek AMD-je?

Diagnosztikai kétely esetén fluorescein angiogréfia lehet sziikséges (a beteg panaszai vagy bizonytalan
eredetl, exszudativ AMD-re utal6é szemfenéki jelek esetén). Nem tisztazott eredetl vérzés, exszudatumok,
oedema, szubretindlis folyadék, cystoid makula oedema esetén az angiografia vagy OCT vizsgalat lehet
szilkséges diabeteszes retinopathia, makularis vénadgelzardédas, juxtafovedlis telangiektdzia stb.
elkilonitésére.

— Van-e ,nedves” AMD? (Fenyeget-e jelenleg kdzvetlenil l[atasromlds?)

Nem: szaraz AMD all fenn. Eldontendé, hogy a latasromlas kockazata szempontjabdl a beteg melyik kockazati
csoportba esik (korai vagy intermedier AMD, AREDS 2-3), ez alapjan elddnthetd az esetlegesen sziikséges
taplélékkiegészitd terapia. Ezt a szemfenékvizsgélat alapjan kell eldénteni, fluorescein angiogréfia ehhez nem
sziikséges.
Geografikus atréfia esetén mind a tovabbi sorvadas, mind pedig érujdonképzddés kialakulasa miatti tovabbi
latasromlasnak jelentds kockazata van. Megfeleld vitamin / taplalékkiegészit6é szedése megfontolandé.
Igen: nedves AMD szemfenéki jelei lathatoak. Fluorescein angiogréfiat kell végezni, hogy a neovaszkularis
16zi6 jellegzetességei alapjan
—  becsilni tudjuk a vérhato természetes lefolyast.
— ki tudjuk valasztani a beteg szdmara esetleg felmertil6 optimalis kezelési stratégiat.
— Jol koriilhatérolt extrafovedlis 16zi6 fluorescein angiogréfian:
Sitirgbsen lézer fotokoagulaciot kell végezni. Ezt kovetéen a beteg szoros kontrollja
sziikséges az esetleges recidiva megfelelé idében valo észlelése céljabdl. Nem ismeretes
olyan kontrollalt vizsgélati eredmény, mely ilyen esetekben az anti-VEGF terdpia
els6bbségét igazolna.
— A neovaszkularis 1ézi6 szubfovedlisan (juxtafovealisan) terjed, vagy nem jol korilhatarolt:
Meg kell vizsgalni, hogy a beteg anti-VEGF kezeléstdl vagy fotodinamids kezeléstdl el6nyt
élvezhet-e?

Ne végezziink fluorescein angiogréfiat, ha

— adiagndzis a szemfenéki kép alapjan egyértelmi és nyilvanvald, hogy az angiografidnak
nincs terdpias kdvetkezménye (biztosan alkalmatlan minden rendelkezésre all6 kezelési
lehetdségre, pl. régi disciformis heg gyenge latasélességgel).

— biztosak vagyunk a tovdbbi terdpia szlikségességében, de azt nem tudjuk végezni:
tovabbkiildés esetén a fogadd centrumok friss, sajat készitésl fluorescein angiografiat
preferdlhatnak és az angiografiat valészintileg megismétlik. (Kivétel lehet: angiogréfias
felvételsorozat elkiildhet$ a friss, teljes, jo6 minéségl nagy felbontasu digitalis képeken, pl.
CD-n. Célszeri ezt a fogadd intézettel el6re egyezteni, hogy a beteget ne tegytik ki a
felesleges ismételt angiografias procedura kockazatainak.)

Alapvetd vizsgalati technikak

Szemfenék vizsgalat

A betegség alapjelenségeinek felderitésére szolgal, melyek a kdvetkezdk: vérzés, exszudatumok, pigmentepithel eltérések és
atrofids teriletek, a neuroretina szerdzus levalasa (szubretinalis folyadék), pigmentepithel megvastagodas, pigmentepithel
levalas. Az utdbbi 3 eltérés csak sztered képben végzett vizsgalattal érzékelhetd, ezek jelenléte egyenes szemtiikri vizsgélattal
nem biralhat6 el felelés modon. Lehetséges j6 megoldas kontakt Uveggel vagy non-kontakt lencsével (pl. 90D) végzett
réslampas biomikroszkoépia.
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Fluorescein angiografia

Az angiografids jelenségek MPS klasszifkacioja 30 fokos latdszoggel készitett sztered angiografids felvételeken alapul (MPS
1991b). Mono képben az ott definialt és altalanosan elfogadott fogalmak egy része biztonsdggal nem értelmezhetd, igy elvileg
nem nyilatkozhatunk felelésen az okkult membranokrél és az esetlegesen blokkold vérzés vastagsagarol.

A sztere6 angiografia minden funduskamerdval elvégezhetd, gyorsan megtanulhaté és digitalis kamerdk esetén lényeges
tobbletkoltséget sem jelent.

Az angiografidk megfelel6 értékelése nehéz és a némenklatira behat6d ismeretét feltételezi. Az értékelés nehézségét
reprodukalhatésdganak viszonylag alacsony volta jelzi (Kaiser 2002).

Optikai Koherencia Tomografia (OCT)

Az OCT ma a retina vizsgalatanak alapvetd eszkozévé valt. Kilonleges lehetéséget ad a szubretindlis folyadék és a retina valddi
o6démajanak megfigyelésére és a retina keresztmetszeti szerkezetének abrazolasara. Az anti-VEGF kezelések hatasanak
kovetésére kivaloan alkalmas (McDonald 2007, Kaiser 2007), segitséget nyujt az Ujrakezelések szlikségességének elbiralasaban is
(Fung 2007, Krebs 2005).

Fundus autofluorescencia

A szemfenéki autofluorescencia jelensége régdta ismert, az idéskori makula degeneracié diagnosztikdjaban hasznosithato
mindségu felvételek azonban csak a korszer( digitalis kamerakkal és a pasztazo lézeres késziilékek segitségével készithetSek.
Jelentésége a sorvadasos folyamatok kiterjedésének és fovedhoz valé viszonydnak tisztdzasaban és a progresszié megitélésében
lehet (vonRiickmann 1997, Fleckenstein 2010).

lll. Kezelés

Terapias lehetéségek

Az elmult 30 évben lefolytatott epidemioldgiai és egyes terapidk hatasat vizsgaldé randomizalt klinikai vizsgalatok igen fontos
adatokat szolgaltattak a betegség természetes lefolyasaval és a kezelések hatasossagaval kapcsolatban (Leibovitz 1980, AREDS
2001, TAP 1999-2002, VIP 2001, Gragoudas 2004, Brown 2006, Rosenfeld 2006). A terapias lehetéségeket és a gondozas elveit a
3. tdblazat foglalja 6ssze.

sziikséges) 4!

Elérehaladott AMD: kétoldali geografikus
atrofia vagy disciform heg

Terapia Indikacié Kovetés rendje
Obszervacio: Nincs az AMD-nek klinikai jele Mint barmely mas egészséges felngttnél 4]
(Iézeres, mUitéti (AREDS 1))
vagy gyogyszeres Korai AMD Fundusfoté vagy fluorescein angiografia nem
kezelés nem (AREDS 2.) sziikséges (1]

Antioxidans terapia
az AREDS-ben
leirtaknak
megfeleléen A1

Intermedier AMD

(AREDS 3.)

Elérehaladott AMD
(AREDS 4) a masik szemen

Rendszeres monokularis onellenérzés
(Amsler racs) (Al

Panaszmentes esetben ellenérzés
6-24 havonta, panasz esetén azonnal
ellensrzés!A

Fluorescein angiografia CNV gyanuja
esetén

Lézer
fotokoagulacié
(MPS) [Ad]

Extrafovealis klasszikus CNV
Juxtafovealis klasszikus CNV

Kontroll fluorescein angiografia a
lézer fotokoagulacio utén 2-4 héttel,
majd 4-6 héttel késébb az
eredménytél figgéen Al
Ujrakezelés sziikség szerint
Rendszeres monokularis 6nellendrzés
(Amsler racs) (Al
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Teréapia Indikécio Kovetés rendje
Ranibizumab - Szubfovealis CNV — 4 hetente szemészeti vizsgalat és
intravitrealis Gjrakezelés LA
injekci6 A1 - Endophthalmitis vagy

latéhartyalevélas gyanujelei esetén
azonnal kontroll (A1)

- Rendszeres monokularis 6nellenérzés
(Amsler racs) (A

Fotodinamias - Szubfovealis CNV, amennyiben a CNV a - 3 havonta fluorescein angiografia az
kezelés teljes 1ézi6 legaldbb 50%-4t kiteszi és az Ujrakezelés sziikségességének
verteporfinnal érijdonképzddéses rész legalabb 50%-a elbiralasara (A
(TAP, VIP) [l klasszikus tipusu (predominédns médon - Rendszeres monokularis dnellenérzés
klasszikus CNV) (Amsler racs) [
Pegaptanib 12 papilla terletnél kisebb szubfovealis CNV, - 6 hetente szemészeti vizsgalat és
intravitrealis amennyiben Gjrakezelés LA
injekcio A - predominans médon klasszikus CNV - Endophthalmitis vagy
- kisebb részben klasszikus vagy tisztdn latohértyalevalas gyanujelei esetén
okkult CNV, ha a szubretiélis vérzés a teljes azonnal kontroll (A1)
1ézi6 kevesebb, mint 50%-a - Rendszeres monokuldris 6nellendrzés
és (Amsler racs) (Al

- Vérzés, lipid exszudatum jelenléte vagy az
elmult 12 hétben a latasélesség legalabb
3 soros romlésa

3. tdblazat: Terdpias lehetéségek Osszefoglaldsa és a gondozas rendje (Az AAO modszertani levele alapjan, médositva). Az
evidenciaszintek jel6lése az AAO ajanlasa alapjan (AAO 2008), részletes magyarazat a szoveg végén talalhatd.

A betegség megelbzése

Epidemioldgiai vizsgalatokbdl tudjuk, hogy a betegség incidencidja alapvetéen alacsony, ezt legjobban az életkor hatdrozza meg
(ez értelemszer(ien nem befolyasolhaté mint rizikdfaktor). Tovabbi (nem befolyasolhatd) rizikotényezd a rassz (fehér bérszin
esetén a betegség gyakoribb). A legfontosabb befolyasolhaté (és befolydsolando) rizikéfaktor a dohanyzas. (AREDS 2005) Nincs
olyan tudomanyos adat, mely a szemfenék szempontjabdl egészséges populacié esetén barmilyen preventiv terapia hatasat
ilyen alacsony incidencia mellett tudomanyosan aldtdmasztana. Ennek megfeleléen ép (makula degeneracié jelenségeitdl
mentes) szemfenék esetén aktiv primer preventiv kezelés (a dohdnyzéas mell6zésén tul) nem sziikséges.

Vitaminok, taplalékkiegésziték

Régdta gyanitjak, hogy antioxidans vitaminoknak és nyomelemeknek elényds hatédsa lehet idéskori makula degeneracié egyes
forméiban. Ezzel kapcsolatosan a legfontosabb gyakorlati tudomanyos ismeretet az AREDS vizsgalat nyujtja (AREDS 2001),
melyben 4757 beteget kezeltek faktoridlis randomizacié szerint antioxiddns vitaminokkal, cinkkel, az utdbbi kett6é
kombinacidjaval vagy placeboval. A kdvetési id6 6 év volt. Amellett, hogy alapvetd fontossagu tudas birtokaba jutottunk az
egyes allapotok természetes lefolyasaval kapcsolatban (lasd el6bb), igazolddott, hogy a magas kockéazatu allapotokban
(AREDS 3) az antioxidans vitaminok és a cink egylttes adasa az exszudativ formak kialakulasanak és a latasromlasnak a
kockazatat jelentés mértékben csokkentette. A kétféle kezelés kombinacidja hatasosabb volt, mint azok kiilon-kiilon.

Ennek megfelel6en:

—  Egészséges szemfenék vagy csak kisszamu apré drusen esetén a latasromldssal fenyegetd formdk kialakuldsdnak
kockdzata igen alacsony, kezelés nem sziikséges (valdjdban ez nem is tekintendd AMD-nek, AREDS 1. kategéria).

—  Enyhe AMD (AREDS 2. kategéria) esetén (kis és kozepes drusenek, enyhe pigmentepithel eltérésekkel vagy anélkil)
esetén a latasromlassal fenyegeté elérehaladott AMD kialakulasanak 5 éves rizikdja 1,3%. llyen alacsony kockazat
esetén a vitamin supplementacié el6nyds hatasat igazolni nem lehet, adasuk sziikségtelen.

—  Kozepesen sulyos (intermedier, AREDS 3. kategéria) AMD esetén a betegeknek nagyszamu koézepes méretli drusen
vagy legaldbb 1 nagy (>125 micron) drusen lathaté a fundusukon. Amennyiben a nagy drusen csak az egyik szemen
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figyelheté meg, a latdsromldssal fenyegeté formak kialakuldsanak 5 éves veszélyét 6,3%-nak, mindkét szemen nagy
drusenek esetén ezt a kockdzatot 26%-nak taldltdk. Ezekben az esetekben antioxiddns hatdsu vitaminok és cink
szedését a vizsgalatban alkalmazott ddzisban kifejezetten elénydsnek taldltdk a latdsromlds kockazatnak
csokkentésére. Ezekben az dllapotokban tehat antioxidans vitaminok és cink szedése javallt, az AREDS vizsgalatban
leirtaknak megfelel6en.

— Amennyiben a beteg egyik szemén mar kialakult a betegség latasromlast okoz6 formaja (érujdonképzédéses forma
vagy geografikus atréfia), a masik szemen a latdsromlast okozé formdk kialakuldsanak 5 éves valdszinlisége igen
magas, 43%. A megfelel6 6sszetétell vitamin-cink kombindcié addsatdl a rizikd jelentds csokkenését tapasztaltak.

Elérehaladott AMD (AREDS 4, neovaszkularis formak és geografikus atréfia) eseteit az AREDS tanulmany nem vizsgalta.
Megbizhaté tudomdanyos adat nem utal arra, hogy ezeknek a taplalékkiegészit6knek az elérehaladott allapotokra elényds hatdsa
lenne.

Milyen vitamint adjunk?

Hazénkban szamos kombinalt vitaminkészitmény kaphatd, melyek dsszetétele legtobb esetben igen jelentésen eltér az AREDS
vizsgdlat altal ajanlott kombinaciotdl. Két termék kivételével az Osszetétel és a hatdanyagtartalom a Centrum tabletta
Osszetételéhez hasonlé. Ennek jelentésége azért van, mert az AREDS tanulmany minden betegének megengedték, hogy
fuggetlenil attdl, hogy milyen kisérleti szert (vitamint, cinket, ezek kombinacidjat vagy placebdt) kap, szedje a Centrumot
(Whitehall-Robbins Healthcare, USA), és a betegek 2/3-a élt is ezzel a lehetéséggel. A statisztikai vizsgalat sordn az AREDS-ben az
eredményeket teljesen fliggetlennek talaltdk attdl, hogy a beteg szedte-e a Centrumot, ez alapjan az a kdvetkeztetés vonhaté le,
hogy a Centrum (és igy az ahhoz hasonlé hatéanyagtartalmu szerek) nincsenek érdemi, az AREDS vitaminkombinéciéhoz
hasonlo befolyassal a betegség menetére. Néhany hazankban kaphatd vitaminkombinacié 6sszetételét a 4. tablazat tartalmaza:

AREDS vT;%%ZT:ige Ocuvite PreserVision Centrum A-Z \Qltjluéx ?j:::;e Bs;z;i%:ﬁfs:: '
FORTE filmtabletta
C-vitamin 500 mg 500 mg (100%) 452 mg (90%) 60 mg 60 mg 60 mg 60 mg
(12%) (12%) (12%) (12%)
E-vitamin 4001V 400 1U 4001V 301U 30 mg 8,4 mg 10 mg
(100%) (100%) (7,5%) (301U) 841U (cca 101V)
(7,5%) (2,1%) (2,5%)
beta carotin 15 mg 7,5 mg 15 mg 1,8 mg 0 0 2,4mg
(50%) (100%) (12%) (16%)
Cink (oxid) 80 mg 80 70 mg 15 mg 10 mg 5mg 7,5mg
(100%) (87%) (19%) (12,5%) (6,3%) (9,4%)
Réz (oxid) 2mg 2mg 1,6 mg 2mg 0,25 mg 2mg 0,7 mg
(100%) (80%) (100%) (12,5%) (100%) (35%)
Lutein 6 mg 6 mg 6 mg 3mg
Zeaxantin 0,52 mg 1,23 mg

IU: nemzetkozi egység (International Unit)
11U E vitamin =1 mg;
11U A vitamin = 0,3 ug retinol vagy 0,6pg B-karotin (Timar 2001)

4. tdblazat: Az AREDS vitaminkészitmény és néhany hazdnkban kaphaté kombinalt vitaminkészitmény 6sszehasonlitasa (napi
adagok, zarojelben a hatdanyag tartalom a referencianak tekintett AREDS hatdanyag szazalékaban)

Fontos tudni tovabba, hogy az AREDS formula nagy doézisban tartalmaz B-karotin-t, ami dohanyosokon a tuidérak kialakulasanak
kockazatat és a mortalitdst noveli (The alpha-tocopherol.... 1994, Omenn 1996,). Az E-vitamin napi 400 IU-nal nagyobb
mennyiségl fogyasztasanak biztonsdgossdgaval kapcsolatban szintén aggalyok merdltek fel (Miller 2005). Ennek megfeleléen
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dohdnyosoknak nem javasolt a B-karotin szedése és az AREDS jelleg(i vitaminokat nem szabad mds vitaminkészitményekkel
kombindlni. Egyes orszagokban a dohanyosoknak kilon résziikre kifejlesztett, B-karotin-t nem tartalmaz6, de minden mas
paraméterében az AREDS-nek megfelelé vitamint is forgalmaznak.

A lutein és a zeaxanthin a makula xanthophyl fontos alkotéeleme. Egyes kutatasok arra utalnak, hogy magasabb szintjiik védé
hatdsu lehet a makuladegeneraciéval szemben. Olyan nagyszabasu és direkt klinikai végpontu vizsgalat, mely lutein és a
zeaxanthin protektiv hatdsat az AREDS vizsgalathoz hasonléan bizonyitana, nem ismeretes. A jelenleg rendelkezésre 3ll6
tudomanyos informacidk alapjan elényds hatdsuk nem igazolt (Trumbo 2006). Pontos klinikai értékiik meghatarozdsahoz
tovabbi kutatasok sziikségesek (Ahmed 2005). Az ezzel foglalkozé nagyszabasu klinikai vizsgalat folyamatban van (AREDS 2), az
elsé eredmények 2013-ban véarhatdak (Chew 2007).

MPS-szerinti lézer kezelés

Az argon (vagy krypton) lézer fotokuagulacid el6nyds hatasat az MPS (Macular Photocoagulation Study) vizsgalatai igazoltak
(MPS 1982-1994). Manapsdg, fotodindmids kezelés és anti-VEGF szerek birtokdban szubfovealis és juxtafvedlis CNV esetében mar
nem végezzik, jol korilirt, extrafovedlis esetekben azonban lézer kezelést kell végezni (Chakravarthy 2006). Ezt azért fontos
hangsulyozni, mert a sikeres lézer kezelés utan, ha nem alakul ki szubfovedlis recidiva, a betegség extrafovedlisan marad és a
betegeket a lézer altal okozott scotoma csak csekély mértékben zavarja. A PDT és a pegaptanib kezelés nem képes a CNV
névekedését megallitani (TAP 2001 és Gragoduas 2004), igy ilyen kezelések utan extrafovealis-juxtafoveadlis CNV esetén hosszu
tavon szubfovealis terjedéstdl kell tartani.

A lézer fotokoaguldciéhoz hasznalhatd kiilonb6zé Iézerhullamhosszok kdzott extrafovedlis esetekben terdpids szempontbdl
Iényeges kilonbség nincs, alkalmazhaté az argon lézer mellett krypton, frekvenciakettéz6tt Neodinuim-YAG vagy infravoros
diéda lézer is.

A lézer kezelést helyi, szemcseppes érzéstelenitésben, kontakt biomikroszkopias lencsével, 72 éranal nem régebbi angiografia
alapjan kell elvégezni (MPS 1982, AAO 2008). A kezelés soran a teljes neovaszkularis 1éziot konfluens modon koagulalni kell.
Tekintettel a gyakori recidivara, a betegeket gyakran ellendrizni kell, extrafovealis recidiva esetén tovabbi lézer kezelés,
szubfovedlis (juxtafovedlis) terjedés esetén PDT vagy anti-VEGF terdpia végzendd, ha annak indikéacids feltételei teljestilnek.

JOl kériilhatérolt extrafovealis CNV
llyen esetekben kezelés nélkil 5 év alatt a betegek 62%-a szenved el jelentés latasromlast. Az extrafovealis lézer
fotokoagulaciéval ez a veszély 48%-ra csokkenthetd, minden ilyen esetben lézer fotokoagulaciot kell végezni (MPS 1982,
1991). Sajnos a recidivaardny magas (5 éves kovetésnél 54%), emiatt a betegek szoros kontrollja, gondozasa
elengedhetetlen. A recidivdk mind az extrafovedlis, mind pedig a juxtafovedlisan kezelt csoportban éltaldban (90%) a heg
fovea fel6li részén jelentkeznek. (MPS 1991a,1994a)

Juxtafovedlis, jol koriilhatarolt CNV
llyen esetekben a lézerrel kezelt és a kezeletlen betegek latdsromlas kockazata kdzott csak abban az alcsoportban volt
kimutathatoé szignifikans kiilonbség, akik nem szenvedtek kardiovaszkularis betegségben (MPS 1994a). Hosszu tavu
kovetésnél (5 év) a terdpias eredményt jelentésen rontotta az igen nagyszamu recidiva vagy perzisztencia (80%). A csekély
terdpias elény és a magas recidivaarany miatt ezekben az esetekben ma mar leggyakrabban VEGF-gatlé vagy fotodindmias
kezelést végziink.

Subfoveadlisan terjed6 CNV
A fovea lézeres kezelése a beteg latasélességének azonnali csokkenését okozza. Az MPS vizsgélatban ennek ellenére hosszu
tavon azok a betegek jobban jartak, akiknél a kezelt teriilet 2 papilla teriiletnél kisebb volt (MPS 1994b). Tekintettel az
azonnali, az orvosi beavatkozés kozvetlen kdvetkezményeképp elszenvedett latdsromlasra, ezekben az esetekben azonnali
latasromlast nem okozé beavatkozasokat kell valasztani (VEGF gatlok, fotodindmias kezelés).

Fotodinamias kezelés

A fotodinamias kezelés lényege a retinan belill szelektiv fototrombézis létrehozasa (Miller 1999). Ez Ugy lehetséges, hogy a
vénasan beadott verteporfin festék szelektiv médon feldusul a CNV-ben, és a megfelelé hulldmhosszu és megfeleléen dozirozott
|ézerbesugdrzas hatdsara a CNV elzarodik a kdrnyezd retina és chorioidea érhalézat minimdlis karosodasa mellett.

A verteporfinnal végzett fotodindmias kezelés hatdsossagat és biztonsagossagat a TAP és a VIP vizsgélatok igazoltak (TAP 1999,
2001, VIP 2001) ezeket a hazai tapasztalatok aldtdmasztjak (Seres 2003, 2005). Legjelentdésebb hatas a ,predominans médon
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klasszikus” érujdonképzédések esetén észlelhetd, a torzskdonyvet nemrégiben ennek megfeleléen moddositottak (Visudyne
alkalmazasi el6irat, EMEA).

A PDT kezelés utan igen gyakori a CNV recidivdja, a kezelést 3 havonta ismételni lehet. A kezelés ismétlésérdl fluorescein
angiogréfia alapjan kell donteni, festékszivargas esetén ujbdli kezelés végzendé. A szigoru Ujrakezelési protokolltdl valé eltérés a
kezelés végeredményét rontja és a betegek latasdnak megdvasat veszélyezteti (Seres 2005).

Kisérletek torténtek az eredeti szigoru protokoll mddositasara (gyakoribb kezelés, mas infuzids és lézer paraméterek). Eddig egyik
moddosito javaslat elényds hatdsat sem sikerilt igazolni. Vizsgélatok folynak a PDT mas gyégymddokkal valé kombinaciodjaval is.
A kombindcios kezeléstdl jobb terdpias valaszt (akdr latdsjavulast) és a sziikséges Ujrakezelések szamdanak csokkenését remélik
(Spaide 2005, Augustin 2006 a, b). A fotodynamias kezelés ranibizumabbal valé kombinaciéja randomizalt klinikai vizsgalatban a
varakozasokkal ellentétben nem bizonyult elény&sebbnek (Do 2009).

Anti-VEGF kezelések

Az érujdonképzddések kialakuldsat, novekedését és az Ujonnan képzédott erek permedbilitasét bonyolult és nem teljes
egészében ismert biokémiai mechanizmus szabdlyozza. Ebben kulcsszereplének tlnik a vaszkuldris endothelidlis novekedés
faktor (Ambati 2003). A VEGF a szervezetben éltalanosan jelen van, fontos regulaciés hatdsa van az érhalézat fejl6désre és annak
fenntartasara. Bar a VEGF szisztémas hatasait fokozott aggodalom kisérte, az elsé, szisztémasan adhatd torzskonyvezett VEGF
gatlé (Ferrara 2005) jol toleralhatonak bizonyult és a kolorektalis daganatok kezelésének igen fontos gydgyszere.

Ranibizumab

A ranibizumab a pegaptanibhoz hasonléan intravitredlisan adhaté VEGF gatlé szer, mely nem szelektiv médon gatolja a VEGF
Osszes izomerjét. Indikacios kore széles, hatasosnak bizonyult mind klasszikus, mind okkult, mind pedig kevert tipusu CNV-k
esetében. A készitmény torzskdnyvezéséhez sziikséges klinikai vizsgalatok eredményei igen kedvezdek: a klinikai vizsgalatokban
referenciaként tekintett 3 soros latasromlast a betegek 90-95%-a kerdilte el 12, illetve 24 honapnal, tovabba a betegek 33-40%-
anal 3 sornyi latasjavulast tapasztaltak [Brown (ANCHOR) 2006, Rosenfeld (MARINA) 2006]. Torzskonyvi el6irasa szerint 3, egy
hénap kiilonbséggel adott bevezeté adag utédn a tovdbbi injekcidk szlikségessége a beteg allapota alapjén déntendd el. Az
injekcio leggyakrabban havonta adhaté.

A készitmény 2007 februarja 6ta térzskonyvezett, hazankban a patikai forgalomban kaphato, egészségbiztositdi finanszirozasa
jelent6sen korlatozott.

Alkalmazasa sordn az intravitredlis injekciok minden potencialis veszélyét (lencsesériilés, ablato retinae, endophthalmitis)
mérlegelni kell. Nem ismeretes jelenleg az sem, hogy a készitmény adasat meddig kell folytatni, melyek a terapia
abbahagyasanak kritériumai.

Pegaptanib

A pegaptanib (Macugen, Pfizer) intravitrealisan adhaté VEGF antagonista, a VEGF 165-6s izomerjét blokkolja szelektiven. Hatasat
id6éskori makula degeneracié exszudativ formdira multicentrikus, prospektiv, randomizalt tanulmany vizsgalta és hatdsosnak
talalta a betegeket fenyegetd latasromlas kockazatanak csokkentésében. A kezelés utan a betegek atlagos latasélessége ugyan
tovabb romlott (hasonléan a PDT-hez), de a latasromlds lényegesen kisebb mértékd volt a kezelt, mint a placebo csoportban. A
kockazatcsokkentd hatas mértéke hasonldé a PDT-hez, fontos kiemelni azonban, hogy nem taldltak killdnbséget az egyes
angiografias alcsoportok (okkult-klasszikus, kisméretti-nagyméreti CNV) kozott. Ez alapjan a pegaptanib kezelés indikacidja
bévebb, a ,nedves” AMD-s betegek sokkal nagyobb része remélhet t6le elényt és a kezelés indikdldsa is egyszerlbb.
A készitmény az Egyesiilt Allamokban 2004 végén, 2006 elején pedig az Eurépai Unidban is térzskdnyvezésre keriilt a kedvezé
egy éves eredmények alapjan (Gragoduas 2004, Pfizer 2006).

A pegaptanib a jelenleg érvényes alkalmazasi elvek szerint 6 hetente adandé intravitrealis injekcié formajaban.

Alkalmazasa - tekintettel a ranibizumab jelent6ésebb klinikai hatdsara — nem széleskord.

Bevacizumab
A bevacizumab a ranibizumabhoz hasonléan a VEGF 0Osszes izomerjét gatolja, egyes daganatos betegségek kezelésére
intravénas injekcio formajaban torzskdnyvezve van. Torzskonyvi engedélyében szemészeti indikacié vagy intravitredlis adasmod
nem szerepel, ennek megfeleléen adésa ,off-labe

|n

hasznélatnak mindésil. Anekdotikus kozlések intravitrealis adasatél a
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ranibizumabéhoz hasonlé hatdsossagrél szamoltak be (Rosenfeld 2005, Michels 2005, Spaide 2006). A ranibizumabbal valé
Osszehasonlitast célzé nagy klinikai vizsgalat folyamatban van (NEI CATT trial).

Kombinacids kezelések

Az anti-VEGF terapidk, a fotodynamias kezelés, a triancinolon-acetat vagy mas gydgyszeres kezelések egyiittes alkalmazasara
prébalkozasok torténtek hatékonysag novelése céljabdl. Tekintetbe véve azt, hogy a beavatkozasok sorrendje, dézisai, a koztiik
eltelt id6 és az Ujrakezelés gyakorisaga/kritériumai szempontjabdl igen nagyszamu variacié képzelhetd el, ezekkel kapcsolatban
irdnyelvbe foglalhaté evidencia csak jél meghatdrozott kombinacids protokollok egy vizsgalaton belili, ,fej-fej melletti”
Osszehasonlitdsatdl remélheté (Stone 2006). A ranibizumab és a verteporfin-PDT kombinacidjdnak hatasat randomizalt
vizsgalatban nem taldltak elénydsnek (Do 2009), a tobbi kombinaciéval hasonlé, bizonyité erejl vizsgélatot nem publikaltak.

Egyéb terdpias prébalkozasok

Logikus és igéretes terdpids lehetéségnek tlint a betegség exszudativ formaiban a retina alatti CNV vagy vér m(itéti kivonasa.
Randomizalt vizsgalatban ez a fajta m(itéti kezelés nem bizonyult elénydsnek. (Ormerod 1994, SST 2004a, 2004b).

Drusenek lézer kezelésével (pontosabban a makulatdj alacsony energidju ,grid pattern” lézer kezelésével) a drusenek
regresszidjat irtdk le (Sigelman 1991, Frenneson 2003), azonban ez a latdsromlashoz vezeté CNV kialakulasanak veszélyét a
véarakozasokkal ellentétben nem csokkentette (Choroideal Neovascularisation... 2003, Owens 2006). Alkalmazdsa ennek
megfeleléen nem javasolt.

Transzpupillaris termoterapidval szdmos kdzlemény, esetismertetés, kis beteglétszamon végzett tanulmany foglalkozott kedvezé
eredményekrél beszamolva (Reichel 1999, Kovacs 2000, Stolba 2006), masok a beavatkozas el6nyds hatasat kétségbe vontak
(Spaide 2005). A kdzelmultban befejezett multicenrikus, randomizalt, kontrolldlt vizsgalat az eredeti kitlizott vizsgélati végpont
szempontjabdl a kezelést hatastalannak taldlta (Reichel 2005).

taldltdk elénydsnek (Pharmacological therapy 1997, Spaide 1998). A hazédnkban sok helyen alkalmazott értagitd, keringésjavito
kezeléseknek a nemzetkdzi irodalomban nemigen van nyoma, alkalmazasuknak tudoményos alapja nincs.

Az AAO moédszertani levele (AAO2008) szerint az alabbi kezelési probalkozasok terapias ajanlasba foglalasahoz még nincs elég
tudomanyos adat:

—  Mas (nem AREDS szerinti) antioxidans kezelések (pl. lutein, Ginkgo biloba kivonat)

—  Gydgyszeres terapidk (anecortave acetate, bevacizumab, triamconolon-acetét)

—  Profilaktikus lézerkezelés magas kockazatu (intermedier) AMD-ben

—  Fotodynamias kezelés kombinalasa mas beavatkozasokkal

—  Fotodynamias kezelés a verteporfintdl eltér6 szerekkel

—  CNV taplalé erének szelektiv 1ézerkezelése nagysebességl ICG videoangiografia alapjan

—  Apheresis membrane differential filtration-nal

—  Transzpupillaris termoterapia

—  Strontium 90 beta irradiacié ranibizumabbal (Cabernet study)

—  Sebészi mddszerek

IV. Rehabilitdcié

V. Gondozds

A betegek sz(irése, gondozésa

Kockazatok ismerete és elemzése

A szlir6vizsgalatok célja az, hogy a veszélyeztetett populdciobdl kiszlrjik a betegeket. Az AMD szempontjabdl nyilvanvaléan
nem a teljes lakossagot, hanem csak az idésebb populaciét van értelme sz(irni. Irodalmi ajénldsok szerint ez a panaszmentes,
id6s populacié évenkénti szlirését (tag pupillds szemfenékvizsgdlat) jelenti (AAO2008).
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Gondozasrol akkor beszéliink, ha mar a konkrét személlyel kapcsolatban ismert a betegség valamilyen formdja. A gondozés
gyakorisdgat a megallapitott kockazatok alapjan kell mérlegelniink.

Minden AMD beteg gondozasanak részét kell, hogy képezze a beteg felvildgositasa a slirgés ellenérzést igényld tiinetekrdl,
panaszokrdl (latasromlas, foltlatas, torzlatas), tdjékoztatds az Onellendrzés lehetéségeirdl [naponta mindkét szemmel kilon
olvasasi proba, Amsler racs (Schuchard 1993)] és a helyes életmédrél (étrend, dohanyzas).

Azokndl az allapotokndl, ahol a Iényeges progresszié éves val6szinlisége 5% alatt van, panaszmentesség esetén elegend6nek
tlnik az évenkénti kontroll (AREDS 2. kategéria, kétoldali geografikus atréfia). Ha olyan éllapotot taldlunk, ahol ez a kockazat
ennél magasabb, fél éves vagy ennél gyakoribb ellendérzést is el6irhatunk.

Az egyes terapias protokollok is megszabhatnak gondozési rendet: ranibizumab és pegaptanib adasa esetén az injekcio is
meghatarozott id8intervallumonként adando, sziikséges lehet azonban a betegek ellenérzése az injekcidk utan az intravitrealis
adasmddboél adédo lehetséges szovédmények miatt.

Fotodinamids kezelés utdn a kontrollok 3 havonta torténnek mindaddig, amig két egymas utdn kovetkez6 alkalommal nem
taldlunk inaktiv dllapotot, ekkor a gondozasi periédust (Gjabb panasz hidnydban) névelni lehet (6 hénap) (Verteporfin roundtable
2002, 2005).

Az ajanlasok 6sszefoglaldja

A klinikai evidencidk értékelése

Az ajanlasok aldbbi 6sszefoglaldjaban megjeldltiik az egyes elemek jelentdségét és bizonyitottsagat, az Amerikai Szemészeti
Akadémia (AAO) ajanlasanak alapjan (AAO2008).

Az alkalmazott jel6lés két részbdl all: a bet(jel a klinikai jelentéséget, a rémai szam a bizonyitottsag fokat jeloli az aldbbiak
szerint:

Fontossag a betegellatas szempontjabol:
A: Nagyon fontos

B: Mérsékelt fontossag

C: Jelentés, de nem kritikus fontossagu

Tudomanyos bizonyiték minésége szempontjabol:
I. Legalabb egy, megfeleléen lefolytatott, jol megtervezett, randomizalt, kontrollalt tanulmany vagy ilyen tanulmanyok
metaanalizise

Il. A masodik szinten a bizonyiték az aldbbiak valamelyikébél szarmazik:
- JOl megtervezett, kontrollalt de nem randomizalt vizsgalat eredménye
- Jol megtervezett kohorsz vagy eset-kontroll vizsgalat, lehetdség szerint tobb kdzpont részvételével
- Tobbszoros kdvetéses vizsgalat beavatkozéssal vagy anélkdil

lll. A harmadik szint az alabbiak valamelyikét feltételezi:
- Leird vizsgalatok
- Esetismertetések
- Szakért6k/szakértéi csoportok véleménye

Ennek megfeleléen példaul az (" 3 klinikai gyakorlat szempontjabdl nagy jelentségii megallapitést jelol, melyet megfelels,
publikélt tudomanyos bizonyiték tdmaszt ald, bar nem randomizalt kontrolldlt vizsgalat.
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Vil. Melléklet
A klinikai ajanlasok 6sszefoglaléja (AAO2008 alapjan, modositva)
DIAGNOZIS

Az AMD jellegzetes tlineteit és jeleit mutaté beteg esetében a feln6tteknél szokasos teljes korl szemészeti vizsgalatot el kell
végezni, kiilonos tekintettel az AMD jellegzetességeire.

Anamnézis
-~ Tiinetek A"
o Metamorphopsia
o  Latéélesség-csokkenés
—  Gyogyszerek és taplalékkiegészitok szedése ]
—  Szemészeti és altaldnos anamnézis B
—  Csaladianamnézis, kiilonos tekintettel az AMD-re (&
—  Dohéanyzas &1

Szemészeti vizsgalat
—  Aszemfenék sztere6 biomikroszkopos vizsgalata [
—  Fluorescein angiografia
Az AMD-vel kapcsolatban a kévetkezd esetekben sziikséges (A
o A beteg metamorphopsiat vagy mas okkal nem magyarazhaté homalyos latast panaszol
o Afundus biomikroszkdpia a pigmentham vagy a retina el6emelkedését, vérzést, exszudatumot vagy
szubretinalis fibrézist mutat
o A CNV kiterjedésének, méretének, elhelyezkedésének és egyes Iézibkomponensek aranyanak megitélése
sziikséges. Lézer fotokoagulacié és PDT esetében az angiogram sziikséges a kezelés kivitelezéséhez is
o  Kezelések utan a CNV perzisztenciajanak vagy rekurrenciajanak felderitése céljabol
o Aklinikai vizsgalat dltal nem megmagyarazhaté latasromlds esetén
CNV gyanuja esetén az angiogréfiat olyan, alaposan kiképzett személy értékelje, akinek gyakorlata van az exszudativ
AMD kezelésében A1,
Az angiogréfiat végz6 rendelé/labor rendelkezzen megfelel siirgésségi felszereléssel és protokollal az angiogréfia
kockazatainak minimalizalasa és a szovédmények megfelel kezelése céljabollA,

TERAPIA

Az egyes allapotokban sziikséges terapias lehetdségeket a 3. tdblazat tartalmazza (az evidenciaszintek jel6lésével).

Az egyes terapidk kockazatait, elényeit, lehetséges komplikacioit a beteggel meg kell beszélni és irdsos beleegyez6 nyilatkozat
sziikséges A,

Azokban az esetekben, amikor a ézid az MPS kritériumok alapjan fotokoagulaciéra, vagy a TAP és VIP kritériumok alapjan
fotodinamias kezelésre alkalmas, a kezelést az angiografiat kovets 1 héten beliil el kell végeznit!,
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A BETEGEK KOVETESE

A kezelés utani kontroll vizsgalatok gyakorisagat a 3. tablazat mutatja. A kontrollvizsgalatnak egyarant részét kell, hogy képezze
mind az anamnézisfelvétel, mind a klinikai vizsgalatok.

Anamnézis
—  Tinetek, beleértve a latéélesség-csokkenést és a torzltast !
—  Valtozasok a szedett gyogyszerek és taplalékkiegészitdk szempontjabol 1]
—  Valtozasok a szemészeti és altalanos anamnézisben (1]
—  Valtozésok a szokasokban (dohanyzas) B

Szemészeti vizsgalat
—  Latasélesség (A
—  Aszemfenék sztere6 biomikroszkopos vizsgalata (A"

A betegek kdvetése exszudativ AMD miatti kezelések utan

A fent leirt kovetési javaslaton tul azoknak a betegeknek, akik termdlis Iézer kezelést, verteporfin fotodinamias kezelést vagy anti-
VEGF intravitreélis injekciot kaptak, rendszeres szemfenékvizsgalaton kell atesniiik [, Egyes esetekben fundusfoté 1, illetve
fluorescein angiographia [ végzése sziikséges.

—  Termalis lézer kezelés utdn 2-4 héttel fluorescein angiografidval sziikséges meggy6ézédni arrél, hogy a kéros erek
elzarédtak-e A, Ezutan 4-6 héttel tovabbi klinikai vizsgalat és fluorescein angiografia lehet sziikséges a vizsgalat
eredménye és a kezel6orvos véleménye alapjan (A7,

—  Verteporfin fotodinamias kezelést kévetéen 3 havonta fluorescein angiografia és annak eredményétdl fliggéen
Ujrakezelések lehetnek sziikségesek stabil allapot eléréséig A,

—  Pegaptanib vagy ranibizumab kezelést kdvetéen klinikai vizsgélat és Ujrakezelés sziikséges 6, illetve 4 hetente az
indikacionak megfelelsen ", Tovabbi vizsgalatok, mint optikai koherencia tomografia (OCT) vagy fluorescein
angiografia lehet sziikséges a klinikai kép alapjan a kezeléorvos dontése szerint /1. A betegeket fel kell vilagositani az
endophthalmitis lehet6ségérél és jellegzetes tiineteirdl; ilyen panasz esetén azonnali kontroll vizsgalat sziikséges (A1,

AZ AMD KEZELESENEK SZEMELYI ES TARGYI FELTETELEI

A szubretindlis érdjdonképzédéses esetek kezelése nehéz és specidlis képzettséget igényel, ilyen esetekben indokolt a beteget
megfelel6 gyakorlattal rendelkez6 kezel6helyre tovabbiranyitani.

Személyi feltételek

Az AMD miatti intravitrealis gyogyszerek alkalmazasanak indikacidjat fluoreszcein angiogréfids tapasztalattal, a rendelkezésre
all6 Uj médszerek és lehetéségek teljes ismeretével rendelkez6 szakorvos allapithatja meg.

Az AMD miatti intravitrealis injekcidk beadasara — a komplikaciok minimalizalasa, illetve id6ben torténd felismerése miatt — nagy
szemészeti centrumokban (egyetemi szemészeti klinikdkon, vagy vitrectomiak végzésére kijelolt korhazi szemészeti osztdlyokon)
dolgoz6 vitreoretinalis mitétek végzésében jartas szemész szakorvos jogosult.

Targyi feltételek

Az intravitrealis injekcié beadasa m(tSben, vagy az intravitrealis injekciok beadasara kialakitott helyiségben torténjen.

Az intravitrealis injekcié ambulanter, vagy egynapos sebészeti beavatkozdsként vagy kérhazi apolas keretében adhatoé.
A potencidlis szovédmények ellatasara, az intraocularis nyomas szilkség szerinti monitorizalasara fekvébeteg hatteret kell
biztositani.
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A BETEGEK FELVILAGOSITASA
Minden AMD-ben szenved6 beteget fel kell vildgositani a betegség varhatdé prognézisarél és a szemfenék allapotdnak
figyelembe vételével tajékoztatni kell az alkalmazott kezelés varhaté eredményérs| (A1,

Korai AMD (AREDS 2) eseteiben javasoljuk a betegeknek a rendszeres, tagitott pupilla mellett végzett szemvizsgalatot
annak érdekében, hogy az intermedier AMD kialakulasét koran észlelni lehessen (A1,

Intermedier AMD esetén (AREDS 3, ilyenkor magas a latadsromlds, illetve elérehaladott AMD kialakuldsdnak kockazata) a
betegeket tajékoztatni kell a CNV jellegzetes tiineteirdl és arrdl, hogy ilyen tiinet észlelése esetén slirgds vizsgalat és
esetleg beavatkozas lehet sziikséges A,

CNV kialakuldsa esetén, ha a betegnél a termadlis lézer fotokoagulaciot, verteporfin fotodindmias kezelést vagy
intravitredlis anti-VEGF injekciot terveziink, a beteget tdjékoztatni kell a kezelés véarhaté eredményérdl,
kévetkezményeirdl a kovetezéeknek megfeleléen (A;

o Akezelés csokkenti a sulyos latdsromlas kockazatat, de ezt a kockazatot nem kiiszoboli ki teljesen.

o A termédlis lézer fotokoaguladcié végleges szkotomat okoz. Ennek elhelyezkedését, méretét és a centralis
Idtasra val6 varhato hatasét el kell magyarazni.

e A verteporfin PDT és a pegaptanib injekcid csokkenti a mérsékelt és a sulyos latdsromlas kockazatat,
azonban a betegek tdébbsége veszit valamennyit 1atdsélességébdl az elsé 2 év sordn. A 1atés javulasa ritka.
E kezelések hatdsossaga kizarélag a klinikai vizsgdlatokban leirt alkalmazési gyakorisdg mellett
bizonyitott (verteporfin PDT esetén 3 havonként Ujrakezelés, amennyiben a fluorescein angiografian
szivargds észlelhetd; pegaptanib esetén az injekcié ismétlése 6 hetente). A pegaptanib esetén az
injekciok abbahagyésanak kritériumai nem pontosan ismertek.

e  Ranibizumab adasa esetén a betegek tobbsége elkeriilheti a latasromlast és jelentbs résziiknek javulhat
is a ldtdsa, de nem mindenkinek. A kezelés hatdsossdga kizarélag a klinikai vizsgalatokban leirt
alkalmazési gyakorisag mellett bizonyitott (4 hetente intravitredlis injekcié sziikséges), az injekcidk
abbahagyasanak kritériumai nem pontosan ismertek.

e Termdlis lézer fotokoaguldcié esetén magas a kockdzata, hogy a CNV nem zarédik el teljesen vagy
recidival. Ez a kockazat a kezelést kdvet6 elsé évben a legmagasabb.

e Mind a termdlis lézer fotokoagulacié, mind pedig a verteporfin PDT, mind pedig pegaptanib vagy
ranibizumab injekcids kezelés esetén ismételt fluorescein angiografias vizsgalatok lehetnek sziikségesek
a betegség megfeleld kbvetésére és az Ujrakezelések elbiralasara.

A csokkent 14tasu betegeket a latasi rehabilitacio lehetéségérdl fel kell vilagositani és megfelel6 rehabilitaciés/ tandcsadd
szolgalathoz kell iranyitani [,
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