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Vezeto6i 6sszefoglald

A sclerosis multiplex (SM, BNO: G35H0) a kézponti idegrendszer demielinizacioval és
axonalis karosodassal jar6 krénikus gyulladasos megbetegedése. Becslések szerint
hazankban kb. 6-8 ezerre tehetd a betegek szama, és évente mintegy 300-500 uj beteget
diagnosztizalnak. A jarébeteg-szakellatdsban megjelent sclerosis multiplexes betegek szama

évi 6-7 ezer kéril mozog.

A betegséget valtozatos, multifokalis panaszok és tiinetek jellemzik, amelyek a latdideg,
az agytérzs, a kisagy és a gerincveld karosodasara utalnak. A korlefolyasra részben a
relapszusok és remissziok valtakozasa, részben pedig a progresszio jellemzd. A sclerosis
multiplex diagnézisa alapvetéen klinikai, de laboratériumi, radiolégiai és
elektrofizioldgiai vizsgalatok is szerepet kapnak a kérismézésben és a status kdvetésében.
A Kkoérkép terapidja egyrészt a relapszusok kezelését, masrészt a progresszio
késleltetését, harmadrészt a specifikus karosodasok tiineti kezelését célozza.

A korkép ellatasara évente mintegy 6 milliard Ft-ot fordit az egészségbiztositd, aminek kb.
95 %-at a gyogyszeres terapia igényli. A jelentés kezelési koltségek, valamint a terapias
lehet6ségek alkalmazdsdnak behatarolt orvosszakmai feltételei szikségessé teszik a
finanszirozas szabdlyainak atlathatova és egyértelmivé tételét. A finanszirozasi szabalyok
a relevans orvosszakmai evidenciakat és az Egészségbiztositasi Alap eréforrasainak
optimalis felhasznalasat hivatottak rendszerbe foglalni.

A hattéranyagban attekintjlk a betegség diagnosztizalasanak és kezelésének jellemzéit,
valamint a koltségek szerkezetét és alakulasat. A sclerosis multiplexhez kapcsol6dd egyéb
neurologiai kérképeket (ahol a BNO nem G35HO0) nem targyaljuk. A hazai szakmai
iranyelvet, a NICE Kklinikai iranyelvét és az EFNS iranyelveit alapul véve javaslatot
fogalmazunk meg a gyogyszeres kezelés artamogatasi szabalyainak finanszirozasi
protokollban t6rténd megjelenitésére. A protokoll-tervezet a relapszus-kezelésben és a
progresszio-csokkentésben haszndlt gydgyszerekre fékuszal, a specifikus karosodasok

tlineti kezelését nem érinti. Felvazoljuk a jovébeli finanszirozasi ellendrzés fébb célpontjait.

A tervezett finanszirozasi protokoll célia a sclerosis multiplexben szenved6 betegek
megfelel6 szakmai szinvonalu ellatasanak biztositdsa a financialis raforditasok optimalis

szinten tartasa és kontrollalasa mellett.
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Il Hattér

A sclerosis multiplex (SM, BNO: G35H0) a kézponti idegrendszer demielinizacioval és
axonalis karosodassal jaré kronikus gyulladasos megbetegedése. Lefolyasat részben
relapszusok és remisszidk valtakozasa, részben progresszio jellemzi. (3)

Az SM prevalencidja valtoz6, 25-224/100 000 lakos kdzdtt mozog. Hazai epidemioldgiai
felmérés szerint Magyarorszagon a betegek szama 6-8 ezerre becsiilhetd, az incidencia
kb. 3-5/100 000, azaz évente orszagosan mintegy 300-500 Uj esetet diagnosztizalnak. Az

SM eléfordulasa nékben kb. kétszer gyakoribb, mint férfiakban. Altalaban 20 és 40 éves kor

kozott — tehat az aktiv életkorban — jelentkezik, 15 éves kor elétt és 50 éves kor utan ritka. A
megbetegedés az esetek jelentés részében a funkcionalitdas nagyfoku csokkenésével
tarsul, ezért komoly terheket r6 Ugy a betegre, mint a kérnyezetére és az egészségugyi ellaté
rendszerre. (3)

A betegség multifaktorialis. A kérkép patomechanizmusaban genetikai és kdrnyezeti
tényezdk egylttes szerepét tételezik fel, azonban a pontos etiolégiai hattér jelenleg
tisztazatlan. (3)

A sclerosis multiplex diagnézisanak feldllitdsa kritikusan érinti a beteg életét, ezért fontos,
hogy a kérisme megdllapitdsa, a beteg kezelése és allapotanak kdévetése pontos
mébdszertani eléirasok és a gyakorlatban is hasznalhaté algoritmusok szerint valésuljon meg.

A beteg vezetése a neurolégus szakorvos feladata kell, hogy legyen.
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lll Abetegség ismertetése

.1 A betegség leirasa

A sclerosis multiplex a kézponti idegrendszer krénikus gyulladasos megbetegedése,
amely demyelinisatidval és axonalis karosodassal jar. A betegség soran az agyban és a
gerincvelében gyulladasok keletkeznek, majd a gyulladt terlleteket az immunrendszer
elpusztitia. Ezek a gyulladt terlletek idével hegesednek. E kérfolyamatok egy része nem
okoz semmilyen tilinetet, azonban a panaszok hirtelen jelentkezése esetén

shubrél/relapszusrél beszélink. (2, 3)

A SM a leggyakoribb neuroldgiai megbetegedés, amely fiatal felnéttkorban kezdédik. A
megbetegedés élethosszig tart, és az esetek mintegy kétharmadaban egy-masfél évtizedes
korlefolyds utédn rokkantsaghoz vezet. A SM a betegek egy részének nem okoz jelentds
gondot, mas résziknek az életére, életvitelére nézve azonban igen sulyos problémat jelent,

és a csaladi kérnyezetikre is komoly terheket ré. (2, 3)

A legfrissebb neuropatolégiai kutatasi eredmények arra engednek kdévetkeztetni, hogy a
kérkép patomechanizmusa nem homogén, négy kiillonb6zé szévettani tipus kildnithetd el.
Egy beteg esetében minden plakkban ugyanazon tipusra jellemzé eltérések lathatok, ezek
dominaléan vagy immunoldgiai vagy degenerativ folyamatot mutatnak. Jelenleg a SM egyik
formajanak sem tisztazott a pontos etioldgigja. (3, 4)

A betegséget multifokalis panaszok, tiinetek jellemzik, amelyek a latéideg, az agytérzs, a
kisagy es a gerincvel6 kédrosodasara utalnak. Az esetek 30-40 %-&ban spinalis tlnetek
dominalnak. Leggyakoribb tiinet az aszimmetrikus spasticus paraparesis. A korkép
lényegében barmely, a kézponti idegrendszer karosodésara jellemzd tinettel kezdédhet, ami
lehet homalyos latas (neuritis retrobulbaris), izomgyengeség, szédilés, zsibbadas,
kett6slatas. A korlefolyas alapjan tébb alcsoport hatarolhat6é kéril. Az SM elsd szakaszaban
a betegek 60-85 %-dban megfigyelheté a hullamzas: rosszabbodasok és javulasok
valtakoznak. Idével az allapot-rosszabbodasok (klinikai epizédok, relapszusok, shubok) utan
mar maradvanytiinetek keletkeznek. Ez a relapszusokkal és remissziokkal jellemezhetd
id6szak néhany évtdl akar egy-két évtizedig is tarthat. Kezelés nélkll a betegek mintegy 40
%-a 10 év utan szekunder krénikus progressziv stadiumba jut. Ekkor a koérlefolyast mar

nem a shubok jellemzik, hanem a betegség a Klinikai tlnetek lassu fokozodasaval
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sulyosbodik. A betegek 10-15 %-aban a relapszusok, shubok helyett kezdettél fogva az
allapotuk egyenletes, maradandd sulyosbodasa all el6térben, amely koérformat primer
kronikus progressziv lefolyasként kilonitjik el. A progressziv-relapszalé forma (5-10 %)
is folyamatos, egyenletes rosszabbodassal indul, de a lefolyas soran felismerheték a shubok
is. A betegek 20-30 %-aban a SM enyhén zajlik, mig 10-20 %-aban malignus a betegség,
és a beteg az elsé tlnet jelentkezése utan két éven belll tol6székhez vagy agyhoz kotétté
valik. A tébbi beteg esetében 10-15 év utdan mozgaskorlatozottsag alakul ki, a jarashoz
segédeszkdz hasznalata valik szikségessé. A gyakori shubok, a poliszimptémas kezdet, a
tartés funkcidkiesés kedvezbtlen prognozist jelent. (3)

Shub/relapszus definicidja: legaldbb 30 napja stabil vagy javul6 allapotu betegnek a mar
meglévé régi tiinetei sulyosbodnak vagy u0j tiinetek jelennek meg legaldbb 24 éran
keresztll. A paroxysmalis tlnetek (mint pl. ténusos gdércsdk) vagy a meglévé tlnetek
testhdmérséklet-emelkedés vagy infekcid kdvetkeztében létrejévé fokozoddsa nem jelent
shubot/relapszust (pseudoattack). (3)

.2 A betegség osztalyozasa

Bar éaltalanosan hasznaljak, kevés az egyértelmi bizonyiték a SM barmelyik alkalmazott
osztalyozasi modszerének jovahagyasahoz, és a klasszifikaci6 megbizhatésagarol
sincsenek tanulmanyok. Mindenesetre az osztalyozas hasznos lehet gy a kutatdsban és a
klinikai gyakorlatban, mint az Uj gy6gyszerekkel kapcsolatos kutatasokban. (1)

A legéltalanosabban hasznalt klasszifikacié alapjat egy 1996-ban publikalt vizsgalat képezi,
amely szerint t6bb klinikai tipus azonosithato (1, 5):

- Relapszalo-remittalo: egyértelmiien kordlirhatd relapszusok telies felgyogyulassal
vagy a felgyogyulds utani maradandé deficit-tinetekkel. A relapszusok kdzotti
peribdusokban a betegség nem progredial. A betegek kb. 80 %-anéal a relapszalé-
remittalé tipussal kezdédik a korkép.

- Szekunder progressziv: kezdeti relapszalé-remittdld szakaszt kovetéen fellépd
progresszio relapszusokkal vagy relapszusok nélkil, kisfoku remisszidkkal és platokkal
vagy nélkilik. Az els6é 10 év soran a relapszalé-remittald tipusban szenvedé betegek
kb. 50 %-anal lep fel szekunder progresszié.

- Primer progressziv: kezdettdl fogva progressziv lefolyds alkalmanként platokkal,
atmeneti kisfoku allapotjavulasok lehetségesek. A betegek 10-15 %-anal a koérkép

primer progressziv forméaval kezdédik.
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- Progressziv-relapszald: kezdett6l fogva progressziv korlefolyas egyértelmien

koérdlirhato akut relapszusokkal és a relapszusok kézoétti peri6dusban progressziéval.

- Benignus: 15 évvel a betegség kezdete utan is teljesen funkcioképes a beteg minden
neuroldgiai rendszere.

- Malignus: gyorsan progredial6 lefolyas, amely szadmos neuroldgiai rendszerben
jelentés rokkantsaghoz vagy halalhoz vezet a betegség induldsa utan viszonylag révid
idén beldl.

Az utols6 harom kategdriat nem haszndljak kiterjedten.

Ez az osztalyozas a korlefolyast tikrdézi egy adott id6pontig, és nem alkalmazhaté a jévére
vonatkoztatva. Ezt hasznéljak a betegség-mddosité gydgyszerek klinikai vizsgalataiban a
bevélasztdshoz vagy kizarashoz, valamint e gydgyszerek klinikai alkalmazasahoz. Az
osztalyozas idével valtozhat. Ezek a kategériak nem tikrézik a betegség patoldgiailag
kilénb6z6 tipusait, és gyenge prediktorai a betegség késdbbi viselkedésének egy adott
beteg esetében. (1)
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IV Az érvényes szakmai protokollok Osszesitése és

értékelése

IV.1 A sclerosis multiplex diagnosztikaja és kezelése az
Egészségligyi Minisztérium szakmai iranyelve alapjan

A szakmai irdnyelv (3) alapjan a sclerosis multiplex diagnosztikdjanak és kezelésének
alapvetd — finanszirozasi szempontbdl relevans — vonatkozésait a kévetkezékben foglaljuk

Ossze:

Az iranyelv a rendelkezésre all6 legjobb evidenciak alapjan tesz javaslatot az SM
kezelésére. A bizonyitékok szintjét és az ajanlasok erejét a European Federation of
Neurological Societies (EFNS) éltal javasolt rendszer (Brainin és mtsai, 2004) szerint adjuk

meg.

A bizonyitékok szintje a kdvetkez6:

—|. szintl bizonyiték: Megfelelé esetszamu, randomizalt kontrollalt klinikai vizsgélat,
melyben az alkalmazott modszerek (megfelelé médon térténé randomizalas, elére
rogzitett végpontok, egyértelmlen definialt bevételi és kizarasi kritériumok, a
vizsgalatbdl kies6k megfelelé elemzése, stb.) miatt kicsi a szisztematikus hiba (torzitas)
lehet6sége. lde soroljuk a kival6 modszertannal végzett vizsgalatok szisztematikus
dsszefoglaloit is.

—ll. szintii bizonyiték: Az eredmények j6 min6éségl kohorsz- vagy eset-kontroll-
vizsgalatok szisztematikus irodalmi attekintésébdl, vagy olyan j6 minéségl kohorsz-
vagy eset-kontroll-vizsgalatokb6l szarmaznak, melyekben nagyon alacsony a
szisztematikus hiba és a zavaré hatasok esélye, vagy olyan randomizalt, kontrollalt
vizsgalat, mely nem minden szempontbdl kifogastalan modszertannal készdlt.

— lll. szintii bizonyiték: Minden egyéb kontrollalt vizsgalat (az un. ,térténelmi kontroll”
csoportos vizsgalatok vagy az énkontrollos vizsgalatok is).

—IV. szintii bizonyiték: Kontroll nélkili vizsgalatok, esetsorozatok, esetismertetések,
szakért6i vélemenyek.
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Az ajanlasok ereje a kovetkez6:
— A): Az adott beavatkozas hatadsossaga egyértelmiien bizonyitott (azaz: legalabb egy I.
szintl vagy legalabb két Il. szintl vizsgalat egybehangz6 eredménye tamasztja ala).
— B): Az adott beavatkozds hatdsossaga valészinl (azaz: legaldbb egy Il. szintl vagy
legaldbb harom lll. szintl vizsgalat egybehangz6 eredménye tdmasztja ala).
— C): Az adott beavatkozas hatasossaga lehetséges (legaldbb két Ill. szintl vizsgalat
meggy6z6 és egybehangzd eredménye tamasztja ald).

IV.1.1 A diagnozis felallitasa

IV.i1.1 Anamnézis

A sclerosis multiplex diagnoézisa a kortérténet és a klinikum alapjan felallithato. A részletes
anamnezis-felvételnél figyelembe kell venni a kilénbdz6 funkcidkat (hdlyag-, bél-, szexudlis
funkcio, faradékonysag, kognitiv hanyatlas). Kiderithetéek az elsé tlnetek, a jelentkezésik
ideje és a tovabbi alakulasuk. Ebbél kdvetkeztetni lehet a betegség koérformdjara és a
betegség prognozisara is. Az SM potencidlis diagnézisarol tajékoztatni kell a beteget.

IV.1.1.2  Fizikalis vizsgalatok

SM-gyanus tlnetek esetén alapos klinikai neurolégiai vizsgalat elvégzése szikséges,
beleértve a latasvizsgalatot is, tovabba a fizikalis belgyogyaszati vizsgalatot is.

IV.1.1.3  Kotelez6 diagnosztikai vizsgalatok
A koponya MR-vizsgalata kételezéen elvégzendé.

IV.1.1.4  Kiegészitd diagnosztikai vizsgalatok
A gerinc és a nervus opticus MR-vizsgalata, kontrasztanyag adasa, a likvor immunologiai
vizsgalata (oligoklondlis gammopatia vizsgalata izoelektromos fokuszalassal). A szubklinikai

disszeminacié kimutatasa a kivaltott valaszok - vizualis kivéltott valasz (VEP) -

regisztralasaval, szemészeti vizsgalattal (latétérvizsgalat) torténik.
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IV.1.1.5 A differencial-diagnézishoz sziikséges vizsgalatok

Ha az el6z6 pontok alapjan a diagndzis nem egyértelmi, genetikai vizsgalatok, részletes
elektrofiziologiai vizsgalat (SSEP, BAEP, ENG, EMG, EEG, transzkranialis magneses
ingerlés), virus-szerologiai vizsgalatok szérumbdl, likvorbdl, specidlis laboratoriumi
vizsgdlatok autoimmun-betegségek, leukodisztrofidk iranydba, intrakranidlis angiografia
(MRA), n. suralis-, esetleg izombiopszia végzése szilkséges lehet.

IV.1.1.6  Elkiulonitend6 korképek

— neuromyelitis optica (Devic-betegség)

— SM-variansok: opticus neuritis, izolalt agytérzsi szindrémak, myelitis transversa, acut
disseminalt  encephalomyelitis  (ADEM), acut necrotizdld6  haemorrhagiés
encephalomyelitis

— ritka SM-variansok: acut malignus SM (Marburg), Balé-féle koncentrikus sclerosis

—autoimmun  kérképek:  antifoszfolipid-antitest ~ szindréma, szisztémas lupus
erythematosus, primer Sjégren-szindroma, Behcet kér, polyarteriitis nodosa

— fert6zo betegségek: Lyme-kér, meningovascularis syphilis, HIV myelopathia, HTLV-1-
myelopathia

— granulomatosus betegségek: sarcoidosis, Wegener-granulomatosis

— gerincvel6i szindromak: gerincvel6-kompresszié, cervicalis myelopathia, Bj,-vitamin-
hiany

— genetikai betegségek: adrenoleukodystrophia, adrenomyeloneuropathia, mitokondrialis
encephalopathia, Leber-féle opticus atrophia

— vascularis betegségek: kardialis eredetli agyi embolizacié, CADASIL, érmalformaciok,
kdzponti idegrendszeri vasculitis

— neoplasiak: cerebralis, craniospinalis, gerincvel6i tumor, kdzponti idegrendszeri
lymphoma

—egyéb: Arnold-Chiari-malformacio, olivopontocerebellaris atrophia, platybasia, basalis

impressio
IV.1.1.7  Diagnosztikai algoritmusok, kritériumok
A diagnézis az anamnézis és a klinikai tlinetek részletes elemzésén alapul. Klinikai vagy

képalkoté (MR) vizsgalattal bizonyitani kell a betegség idébeli és térbeli (kdzponti
idegrendszeren, fehérallomanyon bellli) terjedését. Ha a relapszus ismétlédott és a fizikalis
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neurolégiai vizsgalat minimum két funkcionalis rendszer objektiv karosodasara utalo eltérést
igazol, az SM klinikailag hatarozott diagnozisa felallithatd. Primer progressziv forma esetén
a klinikai tineteket lassu és folyamatos progresszidnak kell jellemeznie legalabb egy éven
keresztll. A klinikai, laborat6riumi (likvor), radiolégiai (MR) vagy elektrofiziologiai (vizualis
kivaltott valasz) vizsgalattal kimutathatd, sclerosis multiplexre jellemzd eltérések alapjan a
diagndzis mar a betegség korai szakaszaban feléllithaté (1. tdblazat, médositott McDonald-
kritériumok). Az SM-re utal6 elsé demielinizaciés tiinet (klinikailag izolalt szindroma (CIS),
opticus neuritis, inkomplett myelitis transversa, agytérzsi vagy cerebellaris goc) utan a
klinikailag definitiv. SM kifejlédésének valdszinlisége egyénenként eltérd. Természetes
korlefolyast tanulmanyozé vizsgalatok eredményei szerint a klinikailag izolalt szindromaval
(CIS) jelentkez6 azon betegek, akiknél az MR-vizsgalat demielinizaciéval 6sszeegyeztethetd
gocokat mutat és térbeli disszeminaciot jelez, magas rizikéju betegeknek tekintheték a
klinikailag hatarozott SM kialakuldsa szempontjabdl. A betegség aktivitasanak megitélésére
harom honap eltéréssel az MR-vizsgalatot ismételni kell.

Az SM diagn6zisahoz javasolt likvor-alapvizsgalat magéaba foglalja:
— sejtszdm-meghatarozas (<50 sejt/:l, likvor-citolégia:  lymphocytak, esetleg
plazmasejtek)
— Osszfehérje (jellemzden < 0,6 g/l)
— hanyados-séma alapjan térténd alobumin- és IgG-meghatarozas — a vér-liquor gat
permeabilitdsa és a ndvekedett kdzponti idegrendszeri lokalis 1gG-szintézis mennyiségi
kimutatdsanak értékelése

— oligoclonalis IgG-savok (OGP) kimutatasa.
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1. tablazat: A sclerosis multiplex diagnozisa a modositott McDonald-kritériumok szerint

Objektiv klinikai
tineteken alapulo Sziikséges vizsgalatok a diagnézishoz
1ézid(k)

Klinikai epizod
(relapszus)

Relapszusokkal és remissziokkal jellemezheté kérforma
2 vagy tébb 2 vagy tébb Nem szlkséges

Térbeli terjedés igazolasa MR-rel?, vagy
Pozitiv liquor® és 2 vagy tébb SM-re jellemzd
2 vagy tébb ) g6c MR-rel, vagy
Ujabb klinikai epizéd mas funkcionalis palya
karosodasaval

. Id6beli terjedés igazolasa MR-rel® vagy
2 vagy 16bb Masodik Klinikai epizod

Térbeli terjedés igazolasa MR-rel® vagy
Pozitiv liquor® és 2 vagy tdbb SM-re jellemzé

1 monoszimptéma ]}
onoszimptémas g6c MR-rel

(Klinikailag izolalt .
szindréma — CIS) es . .
|d6beli terjedés igazolasa MR-rel® vagy
Masodik klinikai epizéd
Primer progressziv korforma

Egy éve tart6 folyamatos klinikai progresszio

és

Kettd feltétel a kdvetkez6kbol:

a) pozitiv koponya-MR (térbeli terjedés
0 (kezdettdl SM-re gyanus igazolasa MR-rel: 9 vagy tdébb T2 agyi
progresszio) neuroldgiai tiinetek goc), vagy

4 vagy tdbb T2 agyi-gerincveldi goc pozitiv
VEP®-pel
b) pozitiv gerincvel6i MR (2 T2 goc)
¢) pozitiv liquor®

A térbeli disszeminacié bizonyitasanak teljesitenie kell a Barkhof (1997) és Tintoré
(2000) szerinti kriteriumokat

Pozitiv liquorlelet oligoclonalis csikokkal, ill. emelkedett liquor-lgG-indexszel

MR-kritériumok id6beli terjedéséhez: kontrasztanyagot halmozé goéc vagy T2-
hiperintenziv géc =3 honappal a klinikai shub utdn mas lokalizaciéban, mint a megel6z6
shubndl vagy 0j kontrasztanyag-felvevé vagy T2-hiperintenziv géc egy masodik MR-nél
3 hénap elteltével

d Patologias vizualis kivaltott valaszok, amelyek az SM-re jellemz&ek (P100 latencia-
megnyulas j6 konfiguracié esetén)
Forras: 3 sz. hivatkozas (Eli. K6zlény: 3183. oldal, pdf.: 279. oldal)
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IV.1.2 A terapia

IvV.1.2.1 Nem gyogyszeres kezelés

A testhémérséklet emelkedése csdkkenti az ingerlletvezetési sebességét az idegekben.
Az olyan hatasok, amik a beteg magh&mérsékletét 37 °C félé emelik, a mar meglevd
tineteket fokozhatjak, vagy a normadlis testhén nem észlelhet6 tiinetek megjelenéséhez
vezethetnek. A forr6 flrd6t, szaunat ezért keriini kell. A testhémeérséklet-emelkedés
allapotronté hatasa tdbbnyire atmeneti, a testhémérséklet normalizalédasat kdvetden
elmulik. A jelenséget ,pseudo-shub”-nak, vagy leirdjarél ,Uchthoff-fenoménnek” nevezik.
Lazas megbetegedésben a lazcsillapitasra fokozottan ugyelni kell. Ha a 14z fennallasa
alatt észlelt U] tiinet a testhémérséklet rendezédése utan megszinik, akkor nem értékelhet6

relapszusként.

Gyakori tinet a koéros faradékonysag. Célszerl a fizikai kimélet, tovabba gyogytorna,
fizikoterapia soran a teljesitéképesség maximum 80 %-0s igénybevétele, a terhelésnek a
beteg aktualis allapotahoz igazitasa. Munkaképes betegnek sem ajanlott nehéz fizikai

terheléssel jaro, vagy éjszakai, illetve valtomiiszakos munka.

A pszichés stressz negativ hatasu lehet.

A nbvényi olajokban gazdag, telitett zsirsavakban szegény, rostdus, de kdénnyd, un.
mediterran étrend az emésztésre kifejtett hatdsa miatt kedvezd. A linolénsav 17-23 g/nap
mennyiségben lassithatja a rokkantsag progresszidjat (A) és a relapszus sulyossagat,
idétartamat. Magas linolénsav-tartalmu élelmiszerek a halolaj, a napraforgdbmag, a kukorica,
a szojaolaj, a ligetszépe-olaj. Az immunstimulalé szerek csékkenthetik az immunmodulalé
szerek immunszuppressziv hatasat, ezért nagy dézisban nem ajanlottak (Ginseng, koenzim
Q-10 — interferonok hepatotoxikus hatasat fokozhatja, fokhagyma, noni juice, propolisz,
szelén 60 pg, Be-vitamin, E-vitamin, C-vitamin — 90-120 mg/nap ddzisnal ne legyen tébb, Zn
10-15 mg/nap dozisnal ne legyen tébb).

Az infekciok relapszus fellépését triggerelhetik. A betegnek az influenza elleni véddoltést fel
kell ajanlani (C). Az influenza elleni védboltassal végzett vizsgalatok nem igazoltédk a
relapszust kivalto hatést.




A sclerosis multiplex diagnosztikaja és kezelése
A finanszirozasi protokoll hattéranyaga
OEP-EOSZEF

Nem bizonyitott, hogy a terhesség hosszabb tavon negativan befolyasolna a kérkép
lefolyasat. A terhesség el6tt allé beteget tajékoztatni kell, hogy a terhesség soran csokken,
a szoptatas alatt viszont atmenetileg megné a relapszus kockazata (C). Sziilés soran
olyan analgézia alkalmazand6, mely nem okoz félelmet a beteg szamara (C).

Mitéteknél a stressz relativ rizikét jelent a matéthez képest, ezért fontos a beteg pszichés
tamogatasa. A mitétnek megfelelé anesztézia valasztando. A felvilagositasnak tartalmaznia
kell, hogy a relapszus-riziké névekedése nem ismert (B).

A fizioterapia ajanlott minden — segédeszkdzzel vagy anélkil — jaroképes SM-betegnek
(A) akar otthonaban, akar ambulanter (A), amelynek célja a mozgas javitasa.

Ulskocsihoz kététt betegek decubitus kialakulasara valé hajlama fokozott. Ennek

megelézésére megfeleld agy és UGlématracok hasznalata célszer( (A).

Informalni kell a betegeket (A), hogy léteznek adatok olyan eljarasok pozitiv hatasar6l SM-
ben, melyeket idénként alkalmaznak, de ezek hatasossagat nem igazolja elegend6
bizonyiték (pl. magneses kezelés, testmasszazs, thai chi kezelés).

IV.1.2.2  Gydgyszeres kezelés

IV.1.2.2.1 A relapszusok kezelése

Glukokortikoid-kezelésre a tlinetek gyorsabban javulnak relapszus esetén sclerosis
multiplexben (l. szint). A nagy dézisu kortikoszteroid kedvezé hatdsa hosszd tavon nem
igazolt (ll. szint). Nincs kulénbség a methylprednisolon, az ACTH és a dexamethason,
valamint az intravénasan vagy szajon at alkalmazott nagy d6zisu methylprednisolon, tovabba
az 5, illetve 15 napig tartd6 methylprednisolon-kezelés hatasaban akut relapszusban (I. szint).
Mellekhatasok gyakrabban fordulnak el6 ACTH-kezelés esetén. A relapszus kezelése soran
az intravénas immunglobulin nem hatasosabb a placébonal egy éves kbvetés soran, viszont
a mellékhatasok gyakoribbak (I. szint). Egyetlen vizsgalat (I. szint) szerint a sulyos tinetekkel
jaro, szteroid-kezelésre nem reagal6 relapszus kezelésében a plasmapheresis valdsziniileg

kedvez6 hatasu.

Relapszusban — amennyiben aktiv kezelés mellett déntiink — a methylprednisolon-
kezelést minél hamarabb el kell kezdeni (A). Opticus neuritisszel jard relapszust szintén
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nagy dozisu methylprednisolonnal javasolt kezelni, 500 mg — 1 g/nap do6zisban intravénasan
vagy per os, 3 vagy 5 egymast kéveté napon (A). A fokozatos leépités vonatkozdsdban
nincs konszenzus, a nagy doézisu kezelés az 6tédik adag utan hirtelen is befejezhetd. A
gyakori (3-nal tébb alkalom évente) vagy elhizédoé (3 hétnél hosszabb) kezelést kertlni kell
(C). A nagydézisu kortikoszteroid-kezelés megkezdése elétt mérlegelni kell a hatas és a
mellékhatasok kockazatat, és tekintetbe kell venni, hogy a relapszus soran kialakult tinetek
spontan is remissziéba kerllhetnek. Mas szer rutinszerli alkalmazdsa nem javasolt az akut

relapszus kezelésében (C).

1IV.1.2.2.2 A betegség aktivitasanak és/vagy progressziojanak csékkentése

A korkép lefolyasa valtozatos. Az elsé években a relapszalé-remittald betegek elére
kiszamithatatlan id6k6zdkben hirtelen kialakulé neurolégiai tlinetekkel jaré epizodokat
szenvednek el, amelyeket remissziok koévetnek. Egy beteg 3 évenként atlagosan 2
exacerbaciot szenved el, kezdetben gyakrabban, akar évente 2 relapszus is felléphet. Id6vel
azonban egyre kevésbé épiil fel a relapszusokbdl a beteg, és rokkantsag kezd kialakulni.
A sclerosis multiplexben szenvedd betegek idegrendszeri karosodasanak, a rokkantsag

kdvetésére a Kurtzke nevéhez fiiz6dé Kiterjesztett Rokkantsagi Allapot Skalat

(Expanded Disability Status Scale, EDSS) hasznaljuk. A fizikalis vizsgalat soran nyolc
funkcionalis rendszert értékelve (motoros rendszer, kisagyi, agytdrzsi mikddés,
szenzoros, hélyag és sphincter mikddés, latérendszer, pszichés mikddés, spaszticitas) a
tineteket a sulyossaguk alapjan pontozzak. A rokkantsag fokat egy nem linearis tizes skalan
szam jelzi 0-t6l (normalis neurolégiai allapot) 10-ig (halal), félpontonként emelkedve. A
Kiterjesztett Rokkantsagi Allapot Skalat (EDSS) a 2. tablazat mutatja be.
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2. tablazat: A Kiterjesztett Rokkantsagi Allapot Skala (EDSS)
EDSS Kiterjesztett Rokkantsagi Allapot Skala
0,0  Normalis neurolégiai lelet (nincs eltérés neuroldgiai fizikalis vizsgalattal)
10 F__unkciézavar. nir!qs, egyetlen funkciondlis rendszerben észlelheté neurologiai
’ tnet (pl. Babinski-jel vagy tremor vagy nystagmus, stb.)
1,5 | Minimdlis neuroldgiai jelek tébb, mint egy funkcidban
2,0 1 minimalis funkcibézavar (enyhe paresis, ataxia, vizualis-motoros zavarok)
2,5 1 enyhe funkcibézavar vagy 2 minimalis funkci6zavar
30 Mérsekelt fun,kciézgvar (mono-, vagy hemip_a,resis, ataxia, kifejezett $ensoros-,
’ szem- vagy hoélyagtiinetek), 1 mérsékelt funkciézavar vagy 3-4 enyhe funkciézavar
Teljesen mozgasképes, de 1 mérsékelt funkciézavar és a minimalisnal kissé
nagyobb mértékl rendellenesség szamos masik funkcidban

A funkcidézavar relative sulyos, de a beteg 6nellaté és atlag napi 12 6ran at
4,0 normdlis kdznapi tevékenységet folytat a viszonylag komolyabb rokkantsaga
ellenére, 500 méterig képes gyalogolni segitség nélkll vagy pihenéssel

3,5

Teljesen mozgasképes, képes egész allé nap dolgozni, egyébként a teljes
cselekvéképességében némileg korlatozott lehet, és minimélis segitségre
szorulhat, viszonylag komoly rokkantsagi fokon all, 300 méterig képes gyalogolni
segitseég nelkil vagy pihenéssel

200 méterig képes gyalogolni segitség nélkil vagy pihenéssel, a rokkantsag elég
5,0 komoly ahhoz, hogy korlatozza az egész napot feldlelé6 cselekvésekben
(naphosszat dolgozni specialis gondoskodas nélkl)

100 métert képes gyalogolni segitség nélkil vagy pihenéssel, a rokkantsag
55 mértéke elég jelentés ahhoz, hogy meggatolia a teljes napot igénybe vevé
cselekvéseket

Valtakozé vagy egyoldalu alland6 segitség (bot, manko, tdmasz) sziikséges a kb.
100 méteres gyaloglashoz pihenéssel vagy anélkdl

Allandé kétoldali segitség (bot, manké, tdmasz) szilkséges a kb. 20 méteres
gyaloglashoz pihenés nélkil

Képtelen felbecsiilhetéen 5 méternél hosszabb tavot megtenni még segitséggel is,
7,0 | lényegében tolokocsihoz van kdtve, hagyomanyos kocsija van, sajat maga hajtja a
kerekeket, és dnalléan Ul bele és szall ki, kb. napi 12 6rat tolt a székében

6,0

6,5

Képtelen par lépésnél tdbbet megtenni, tolokocsihoz koététt, segitségre lehet
7,5 | sziksége a be- és kiszallasnal, maga hajtja a kerekeket, de nem képes egy teljes
napot eltélteni a hagyomanyos tolokocsiban, motorizalt tolékocsira lehet sziiksége

Lényegében agyhoz vagy székhez van kbtve vagy tolékocsit hasznal, esetleg a
8,0 nap nagyobb részét agyon kivil téltheti, szamos 6nellatd mozdulatra képes, a
karjait hatékonyan képes hasznalni

Lényegében a nap legnagyobb részében agyhoz kétoétt, a karjait még képes
8,5 bizonyos fokig hatékonyan hasznalni, néhany 6nellaté mozdulatot még el tud
végezni
9,0 Teljesen magatehetetlen, agyhoz kététt, még képes kommunikalni, illetve enni
9,5 | Teljesen magatehetetlen fekv6beteg, képtelen kommunikalni vagy enni/nyelni
10,0 | Elhalalozas SM kévetkeztében
Forras: 9, 10 és 11 sz. hivatkozas
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Az SM sulyossagat nem csak a funkcionalis értékel6 skaldkkal mérhetjik, hanem az

exacerbaciok eléfordulasanak gyakorisagaval (exacerbaciés rata: egy betegcsoport egy

év alatt jelentkez6 exacerbacidibdl szamitott, egy betegre esd atlagérték) és sulyossagaval
is. Az interferonok, a glatiramer-acetat és a natalizumab csdkkentik a relapszusok
kialakulasat, a kdzponti idegrendszeri gyulladast, a natalizumab és az interferon-béta-1a
lassitia a rokkantsadg kialakulasat is (A). Toébb |. szinti vizsgalat alapjan a
cyclophosphamidnak (B) és plasmapheresisnek nincs (A), a methotrexatnak és
cyclosporinnak valészindleg van (C) progressziot lassitdé hatasa progressziv SM-ben. A
nephrotoxicitdsa miatt viszont a cyclosporin-kezelés nem elfogadott (B). Az azathioprin és
intravénas immunglobulin feltehetéen (C) csdkkenti a relapszusok szamat relapszalé SM-
ben (C), a progressziéra gyakorolt hatasa azonban nem bizonyitott (C).

Interferonok

Az interferonok csokkentik a relapszusok gyakorisagat és az exacerbaciok sulyossagat
relapszusokkal-remisszidkkal jaré sclerosis multiplex esetén (I. szint). Az interferon béta-
1a mérsékli a progressziot (I. szint). Javasolt a kezelés jaréképes (EDSS < 5,5) betegeknél,
ha a kezelést megel6z6 — interferon béta-1a sc. és interferon béta-1b esetén — 2 évben, ill. —
interferon béta-1a im. esetén — 3 évben legaldbb 2 shub jelentkezett (I. szint). A kezelés
szikséges id6tartamanak meghatarozasara jelenleg nincsenek evidenciak. Az interferonok
adagolasi médja, gyakorisaga kilénb6z6. A hatas részben dozisfiggé. Az interferon béta-1b
2-naponta sc., az interferon béta-1a hetente 3-szor sc. adand6. Az interferon béta csdkkenti
a klinikailag definitiv SM kialakulasanak esélyét, ezért a magas rizikdju betegcsoportban mar
az elsé tinet megjelenésekor indokolt a kezelés elkezdése (l. szint).

Relapszusokkal jaré szekunder progressziv SM-ben az interferonok csokkentik a
relapszusok szamat, az interferon-béta-1b pedig lassitja a progressziét (l. szint). Indokolt a
kezelés: ha a beteg — segédeszkdzzel vagy anélkil — képes 10 métert menni, az utébbi 2
évben legaldbb 2 relapszusa volt, vagy a neuroldgiai tinetek enyhe, de folyamatos

progresszibja volt észlelheté az elmdlt 2 év soran.

Relapszusmentes szekunder progressziv SM-ben az interferonok hatdsa nem bizonyitott
(I. szint).

Az interferon-kezelést meg kell szakitani: ha a mellékhatasok nem tolerdlhaték, tervezett
vagy létrej6tt terhesség esetén, a terapia mellett 1 év alatt legalabb 2 relapszus Iépett fel és
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jelentdés maradvanytinetekkel gyégyult, szekunder progressziv forma alakult ki és a
folyamatos progresszié 6 honapja fennall, a beteg jarasképtelen lett (EDSS =7,0) és ez
tébb, mint 6 honapja észlelhetd.

A mellékhatasok tdbbsége az immunmoduldans hatas kovetkeztében jelentkezik.
Héemelkedés, laz, hidegrazas, izzadas, izomfajdalom, faradtsag, gyengeségérzés, fejfajas,
hanyinger, almatlansag, metrorrhagia, menorrhagia, mérsékelt alopecia, amelyek féleg a
kezelés kezdetén jelentkeznek, de késdbb is megismétlédhetnek. Az influenzaszerl tlinetek
a dozis csokkentésével, illetve paracetamollal, ibuprofennel kontrollalhaték. A kezelés
kezdetén lymphopenia, leukopenia, granulocytopenia és a majenzimek (transzaminazok)
atmeneti emelkedése mutatkozhat. A mellékhatasok gyakorisaga és sulyossaga a kezelés
soran csokken. Interferon-készitmények alkalmazésa alatt a teljes vérkép és a majfunkciok
rendszeres ellenérzése ajanlott. Epilepszias anamnesis esetén alkalmazésa évatosségot

igényel.

Tolerancia, toxicitas: Il. és Ill. szintd vizsgalatok kimutattak, hogy az interferon béta
alkalmazasa neutralizalé antitestek termelésével tarsul (A), amely antitestek a kezelés
elkezdése utan 6-24 honappal jelennek meg a vérsavéban, és idével csdkken a szintjik. Az
antitest-pozitivitas gyengiti a kezelés hatasossagat. Jelenleg nincs elegend6 informacié arra,
hogy a neutralizalé antitestek szintjét mikor, hany alkalommal és milyen modszerrel kell
meghatarozni, tovabba, hogy milyen titerhez kétheté a hatdsossag csotkkenése (C). Az
eurépai ajanlas (az EFNS ajanlasa) szerint a terapia megkezdése utan 12 és 24 hénappal
szlirévizsgalat indokolt, és pozitiv esetben specidlis tesztekkel kell mérni a neutralizalé
antitestek szintjét (A). Ha a pozitivitas 3 és 6 hdnap eltéréssel megismételt vizsgalattal is
fenndll, a kezelést meg kell szakitani (A).

Gyogyszerinterakciok: az interferonok és egyéb gyégyszerek interakcioi nem tisztazottak
kell6képpen.

A kezelés nem javasolt azokndl, akiknek az elmult két — im. interferon béta-1a esetén
harom — év folyaman ketténél kevesebb shubjuk volt, tovabba ha a beteg nem reagal
megfeleléen a kezelésre (ha a mozgaskorlatozottsag 6 honapon at folyamatosan progredial).

Az interferonok nem hatasosak primer progressziv SM-ben, relapsus nélkil zajlé szekunder

progressziv SM-ben. Az interferon béta adasa terhességben nem javasolt.
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Glatiramer-acetat

Relapszusokkal-remisszidkkal jard sclerosis multiplexben a glatiramer acetat az
interferonokhoz hasonlé mértékben csbékkenti a relapszusok gyakorisagat (A), tovabba MR-
vizsgalatok a progressziot lassito lehetséges hatasara utalnak (C). Szekunder progressziv
SM-ben nem bizonyitott a hatasa. Adasa napi adagolassal sc. ajanlott jaroképes
(EDSS < 5,0; azaz legalabb 100 métert megtesz segitség nélkll) betegeknek, ha a kezelést
megel6zd 2 évben legalabb 2 shubbal jellemezhetd a betegség aktivitasa (l. szint).

A kezelést meg kell szakitani: ha a mellékhatasok nem toleralhatdk, terhesség tervezett,
12 hoénap alatt 2 relapszus 1ép fel és jelentés maradvanytiinetekkel gyogyul, szekunder
progressziv forma kialakuldsa esetén, ha a beteg jarasképtelenné (EDSS < 7,0) vélik és ez 6
honapndl hosszabb ideje fennall.

Mellékhatasok: Lokalis injekcios reakciok, erythema, beszirédés, hosszi tavon
lipoatrophia. A szisztémds reakciok kdzvetlenil az injekcidé beadédsa utan jelentkezhetnek:
kipirulas, dyspnoe, mellkasi szorit6é fajdalom, palpitatio, szorongas.

Tolerancia: szisztémas reakciok ritkdn nem toleralhatok.

Gyogyszerinterakciok: a glatiramer acetate és mas gyogyszerek kdzétti kdlcsdnhatasok
jelenleg nem teljesen tisztazottak.

A glatiramer-acetat adasa terhességben nem javasolt.

Natalizumab

Relapszusokkal-remisszidkkal jar6 sclerosis multiplexes betegeken a natalizumab
csOkkenti a betegség aktivitasat és a relapszusok éves gyakorisagat, mérsékli a progressziot
és a betegség sulyossagat (I. szint A). Egyéb immunmodulans szerekhez viszonyitva a
natalizumab relativ hatdsossdga nem hatarozhat6 meg pontosan (C). Szekunder
progressziv sclerosis multiplexben hatasossaga nem ismert (C). Bar az im. interferon béta-
1a terapia kiegészitése natalizumabbal — kombinacios kezelésként — hatasossag-fokozddast
eredményezett (l. szint, B), nincs elég adat a kombinacié hasznarél, ha a natalizumabot
egészitjuk ki interferon bétaval (C). A natalizumab szerepet jatszhat a progressziv
multifokdlis leukoencephalopathia (PML) kockdzatanak névekedésében, ezért a relapszalo-
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remittalé betegek jél kordlirt csoportjdban javasolt. A natalizumab 6nallé kezelésként akkor
javasolt, ha a beteg mas, els6éként valasztott — interferon-béta vagy glatiramer-acetat —
immunmodulans kezelésre nem reagalnak megfeleléen (a natalizumab kezelés elétti 1
évben legalabb 1 shubbal, MR-felvételen 9 T2 vagy 1-nél tébb Gd-halmozé lézidval
jellemezheté az koérkép aktivitdsa), vagy nem toleraljdk a kezelést, vagy a koérlefolyas
kezdettdl fogva gyors és sulyos (2 funkciokarosodassal jar6 relapszus egy év alatt és MR-

felvételen 1-nél tdbb Gd-halmozé 16zi6 vagy megnévekedett T2-géctérfogat). Allapotukat

tekintve olyan betegeknek javasolt, akik remisszios periodusban, illetve a jelenlegi shub el6tt
jaroképesek (EDSS < 5,0; azaz legalabb 100 métert meg tudnak tenni segitség nélkal).
Adéasa havonta torténik, intravenédsan. A kezelés kdzvetlendl atvalthaté az interferon-béta és
a glatiramer-acetat terapiarél natalizumabra, ha nincs az eddigi kezeléshez kapcsolhato
laboratériumi eltérés. A terapia el6étt friss MR-vizsgalat szikséges. Alapveté a betegek
rendszeres ellenérzése a PML-re gyanus esetleges jelek idében valé észlelése és a
szlkséges tovabbi vizsgalatok (MR és likvor-vizsgalat) végett.

A kezelés felfliggesztése sziikséges PML-re utalé tiinetek esetén, amig annak kockazatat ki
nem zarjak (1. abra).

A kezelést meg kell szakitani: natalizumab okozta tulérzékenység esetén, ha terhesség

tervezett.

Mellékhatasok: fejfajas, faradékonysag, hugyuti fertézés, izuleti fajdalom, ritkan
hiperszenzitivitdsi reakciok. A PML kialakuldsanak kockazata 1/1000-re tehetd 18 hénap
kezelés utan. Eddig 06sszesen 6 PML-esetet diagnosztizéltak tdbb, mint 37 000
natalizumabbal kezelt betegbdl. |. szintl vizsgalatban harom betegnél Iépett fel PML, kézluk
kett6 SM beteg: mindketten im. interferon béta-1a-val kombinalt kezelésben részesultek, a
harmadik egy Chron-beteg, aki kordbban immunszuppressziv kezelést kapott. A kezelés
mas opportunista fert6zések kockazatat is fokozhatja (C).

Tolerancia, toxicitas: natalizumab elleni antitestek a betegek 9 %-anal jelennek meg és 6
%-uknal tartésan megmarad (l. szint). A tartdés antitest-pozitivitas csékkenti a hatdsossagot
és a mellékhatasok, valamint a tulérzékenységi reakciok gyakoribb eléforduldséhoz vezethet.
Az antitest-pozitivitds a terapia elsé 3 hénapjaban alakul ki. Hiperszenzitivitdst a betegek 4
%-aban figyeltek meg (l. szint).

Gyogyszerinterakciok: natalizumab és mas gyégyszerek interakciéi nem tisztazottak.
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Ellenjavallat: Interferon béta készitménnyel vagy glatiramer-acetattal nem alkalmazhat6

kombinaciéban. Opportunista ferté6zések iranti fokozott kockdzat, immunszuppresszié miatti

immunhianyos allapot (mitoxantron, ciklofoszfamid), PML, basalioma kivételével aktiv

malignus daganat, perzisztal6 natalizumab-ellenes antitestek, terhesség, majkarosodas.

1. abra: Natalizumab-kezelés soran jelentkezé 0j neuroldgiai tiinetek esetén kévetendd
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Forras: 3 sz. hivatkozas (Eu. K6zlény: 3188. oldal, pdf.: 284. oldal)
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Mitoxantron

CsoOkkenti a relapszusok szamat (B), lassithatja a rokkantsdg fokozodéasat progressziv
relapszalé és szekunder progressziv SM-ben (B). Adasa 3 havonta iv. révid infuziéban
térténik 12 mg/m? dézisban. Javasolt 18-55 éves korban, progredialé tiinetek (18 hénap alatt
legalabb 1 pontos névekedés az EDSS-skalan), kézepes foki mozgaskorlatozottsag esetén
(EDSS: 3,0-6,0). Kisebb dézis — 5 mg/m? — a relapszusra nem hat, azonban a progressziét
mérsékli. A szer toxicitasa az alkalmazasat korlatozza. Kardiol6giai monitorozas 100 mg/m?
kumulativ dézis elérésekor kotelezé. A gyakori shubbal és progresszidval zajlé6 esetekben
adhaté, korlatozott ideig alkalmazhat6. Immunmodulans (interferon, glatiramer-acetét,

natalizumab) kezelésre nem megfeleléen reagald betegek esetén jén széba.

Mellékhatas: hanyinger, hajhullas, felsé léguti infekciok, dysmenorrhoea, amenorrhoea,

leukopenia, a gamma-glutamiltranszpeptidaz (GTP) emelkedett szintje.

Tolerancia: Sulyos leukopénia esetén stimulacios faktorra lehet sziikség.

Toxicitas: kardiotoxikus, kumulativ dézisa nem haladhatia meg a 120-140 mg/m*-t.

Echocardiographias kontroll mellett két-harom évig alkalmazhat6 biztonsaggal. A malignitas,
elsésorban akut myeloid leukémia kockazata ndvekszik a kezelést kovetden.

Ellenjavallat: sulyos myelon-szuppresszio, sulyos szivelégtelenség, terhesség, szoptatas.

A Neuroldgiai Szakmai Kollégium ajanlasai a sclerosis multiplex kialakulasa,
aktivitasa és progresszidja csokkentésére (ajanlas: A, bizonyitékok szintje: I.)

Az elsévonalbeli immunmodulans szerek ajanlott adagjai:
— interferon béta-1a: 30 mg, 6 milli6 NE im. hetente egyszer
— interferon béta-1a: 44 mg, 12 milli6 NE sc. hetente haromszor
— interferon béta-1b: 250 ug, 8 milli6 NE sc. masnaponta

— glatiramer-acetat: 20 mg sc. naponta.
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Béta-interferon ajanlott:

— SM kialakulasara magas rizikoju betegcsoportnal az elsé demielinizaciés esemény

utan

— relapszalo-remittalé aktiv SM (interferon béta-1a im.: min. 2 relapszusa volt az elmult
3 évben, interferon béta-1a sc. és interferon béta-1b: min. 2 relapszusa volt az eimdlt 2
évben)

- EDSS < 5,5

— interferon béta-1b: szekunder progressziv SM-ben, ha a beteg képes 10 métert
menni segédeszkdzzel vagy anélkil, legaldbb 2 relapszusa volt az elmult 2 évben, a
neurolégiai tinetek minimalis, de folyamatos progresszidja észlelheté az elmult 2

évben.

Glatiramer-acetat ajanlott:

— relapszalé-remittald aktiv SM (min. 2 relapszusa volt az elmult 2 évben)
— EDSS < 5,5.

Meg kell szakitani a béta-interferon-kezelést:
— ha terhesség tervezett, vagy kialakult, tovabba laktacio esetén
— ha az interferonok altal okozott mellékhatasok nem toleralhatdk
—12 hoénap alatt 2 vagy tébb relapszus jelentkezik és jelentés maradvanytinetekkel
gyogyul
— szekunder progressziv forma alakul ki és a folyamatos progresszi6 6 hdnapja fennall
— a beteg jarasképtelenné valik (EDSS=7,0) és ez az allapot 6 hénapon tdl is fennall.

Meg kell szakitani a glatiramer-acetat-terapiat:
— tervezett vagy létrej6tt terhesség esetén
— ha a glatiramer-acetat okozta mellékhatasok nem toleralhatok
—12 hénap alatt 2 vagy tébb relapszus jelentkezik és jelentés maradvanytiinetekkel
gyogyul
— szekunder progressziv forma alakul ki
— a beteg jarasképtelenné valik (EDSS = 7,0) és ez az allapot 6 hdnapon tul is fennall
— ha gyorsan progredialé funkciéromlas 1ép fel.
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Mérlegelendd a kezelés megszakitasa vagy médositasa (altalanos szempontok):

— ha ugyanannyi vagy tobb shub jelentkezik idéaranyosan az elsé 2 éves kezelési
periddus alatt, mint az immunmodulalé kezelés megkezdése elétt, vagy egy év alatt
egy sulyos relapszus jelentkezik, a felépiilés részleges, vagy MR-felvételen Gd-
halmoz6 vagy szaporod6 T2-gocok vannak (ilyen esetekben egyedi megitélés alapjan
mas kémiai szerkezetli immunmodulalé szerre valtas indokolt)

—ha a szuboptimalis terapidas valasz interferon-kezelés mellett emelkedett
neutralizalé-antitest-titerrel tarsul a szérumban (mas kémiai szerkezetl
immunmodulalé szerre valtas indokolt)

—ha egy adott immunmodulald szerrel valé kezelés alatt a beadas moédjahoz
kapcsolhaté mellékhatas jelentkezik — de egyébként a kezelés hatasos — indokolt
lehet masik immunmodulalé szerre valtani

— ha egyéb, nem toleralhaté mellékhatas miatt kényszeriilnek az adott béta-interferon-
terdpia megszakitasara, masik beéta-interferon-készitmény adasa nem indokolt. llyen
esetekben glatiramer-acetat adasa mérlegelhetd. Glatiramer-acetat-mellékhatas esetén
interferonokra torténd atallas jéhet széba.
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3. tablazat: Bizonyitottan hatékony kezelések a relapszusok csOkkentésére és a
funkciokarosodas késleltetésére sclerosis multiplexben

Indikacio Alkalmazas

Nl (SM-kérforma) madja

Gyakorisag Ajanlott tesztek

Immunmodulalé kezelés
Relapszus-remisszié
Szekunder progressziv
forma még
interferon relapszussal masnaponta majfunkcio,
béta-1b Klinikailag izolalt ' 1x rutin hematoldgia
szindroma ismételt
MR-rel igazolt
progressziéval
Relapszus-remisszié
Klinikailag izolalt
szindroma ismételt hetente 1x
MR-rel igazolt
progressziéval
Relapszus-remisszié
Klinikailag izolalt
szindréma ismételt hetente 3x1
MR-rel igazolt
progressziéval
Relapszus-remisszié
Klinikailag izolalt
szindréma ismételt naponta 1x
MR-rel igazolt
progressziéval
Relapszus-remisszié
Rapidan progredial6é
relapszus-remissziés
korforma
Interferon bétara vagy négyhetente
glatiramer-acetatra ’ 1x
nem megfelel6en
reagalok
Csak monoterapiaban
alkalmazhaté
Immunszuppressziv kezelés

interferon
béta-1a

majfunkcid,
rutin hematolégia

interferon
béta-1a

majfunkcio,
rutin hematoldgia

glatiramer-
acetat

majfunkcid,
rutin hematoldgia

kontrasztos agyi MR
a kezelés
megkezdése el6tt

PML-re utalé tinetek
esetén kontroll MR,
likvor-vizsgalat JC-
virus-tesztre

natalizumab

A terapia
megkezdése el6tt
balkamra-funkcio,

12 mg/m? iv. ejekcios frakcio
Progredial6 relapszus- = kumulativ vizsgalata,
remisszié dozis az harom- EF < 50%, terapia
Relapszus-progressziv élet soran havonta kontraindikalt.
Szekunder progressziv 140 Ejekcids frakcid és
mg/m? rutin hematoldgiai
paraméterek
vizsgalata minden
kezelés el6tt.

mitoxantron

Forras: 3 sz. hivatkozas (Eu. K6zlény: 3190. oldal, pdf.: 286. oldal)
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Megjegyzendd, hogy a mitoxantron tamogatott készitménye alkalmazasi el6irasaban
felsorolt indikaciok kozoétt sem a sclerosis multiplex, sem a kezeléséhez kapcsolédo

korallapot, korfolyamat nem szerepel (13). E készitmény az alkalmazasi eldirastol eltéro

("off label") gydgyszeralkalmazas szabalyainak szigoru betartasa mellett hasznalhaté.

IV.1.2.2.3 Tiineti kezelés

Az alabbiakban vazolt egyes tlneti kezelések koézil a beteg allapota szerint indokolt

valasztani.

Spaszticitas

A spazmus oldasara baclofen (per os 30-60 mg/nap, max.: 120 mg/nap, intrathecalis
pumpaban 300—-800 mg/nap, A), tizanidin (max. 25-36 mg/nap, A), ritkan benzodiazepin és
dantrolen hasznéalhaté (C). Széba jon tovabba tolperison (C), fenol-injekcidé (C), az
adduktorok atmetszése, rhizotomia. Inkontinencia esetén — szakemberhez iranyitas (C)
mellett — medencetorna (A), a medencefenék izmainak elektromos stimulacidja. Korulirt
izomcsoport lokdlis bénitdsara — a gyodgyszeres kezelés eredménytelensége esetén —
botulinumtoxin (1500 U) adasa j6n széba (B), a toxin rutinszeri adasa azonban nem

javasolt.

Kéros faradékonysag

Amantadin (naponta 200 mg, A), depresszio tarsulasakor antidepresszansok ajanlottak (C)

Fajdalom

Neuropatias fajdalom carbamazepinnel, gabapentinnel, amitriptilinnel, pregabalinnal
kezelhetd (A).

A sclerosis multiplexszel 6sszefliggé akut fajdalom esetén carbamazepin, benzodiazepin,
baclofen, tizanidin, tolperison adasa mérlegelheté.

A sclerosis multiplexszel 06sszefliggd krénikus fajdalom esetén antidepresszansok,
carbamazepin, baclofen, gabapentin, fizikoterapia (TENS), esetleg sebészi
beavatkozasok jonnek szoba.
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Masodlagos musculosceletalis fajdalom esetén antidepresszansok (A), TENS (A), nem-
szteroid gyulladascsokkenték (C), intakt kognitiv funkciok esetén pszichoterapia (A)
alkalmazhaté. Ultrahangkezelés, 1ézerkezelés, antikonvulziv gyogyszerek rutinszerlien nem
ajanlottak (A).

Paroxysmalis tiinetek (pl. dystonia) miatti fajdalom esetén carbamazepin, baclofen,
phenitoin, valproat, barbiturat, acetazolamid adasara van lehetéség.

Hélyag diszfunkcié

Vizelettarolasi zavarban az inkontinenciat oxibutininnel, ha éjszaka is jelentkezik,

dezmopresszinnel kezelik (A), egyéb szerek hatdsa nem bizonyitott.

Antikolinerg szerek: oxibutinin (A), tolterodin, emepron, imipramin, dezmopresszin (A).
Vizeletiiritési zavarban alfa-blokkolok (doxazosin, alfuzosin, prazosin, terazosin,
fenoxibenzamin), izomrelaxansok (baclofen, tizanidin, diazepam, dantrolen), kolineszteraz-
gatlok (charbacol, pyridostigmine, neostigmine, betachol), valamint tiszta intermittald
Onkatéterezés (C) alkalmazhato.

Holyag-diszfunkcioban hasznalhatéak a gyégyaszati segédeszk6zok is.

Tremorok

Tremorok kezelésére gyogyszeres lehetéségek (carbamazepin, clonazepam, primidon,

propranolol, clozapin, gabapentin), sebészeti beavatkozasok (sztereotaxids thalamotomia)
és fizikalis modszerek (suly alkalmazasa) jdnnek szoba lehetéségként.

Szexualis diszfunkcio

Szildenafil, apomorfin, alprostadilum, papaverin, prosztaglandin E, sikositdk, eszkdzok,
pszichoterapia.
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Depresszio

Kognitiv viselkedés-terapia (A), antidepresszansok, patologias siras és emocionalis
instabilitas  esetén  triciklikus (B) és szelektiv szerotonin-reuptake-gatlé
antidepresszansok (C) adhaték.

Epilepszias roham esetén antikonvulziv szerek alkalmazandoak.

IV.1.2.2.4 Matét

Az alapbetegség mutéttel nem kezelhet6.

IV.1.3 Gondozas, rehabilitacio

A betegség kronikus jellege szikségessé teszi a beteg pszichés tamogatasat (A). Ez
magaba foglalja a funkcioromlashoz valé alkalmazkodas kidolgozasat, a beteg coping
stratégiainak fejlesztését. A szupportiv kezelés javitja a beteg életmindségét, csdkkentheti
a hospitalizaciék szamat és idétartamat, javithatja a beteg egyittmikddését. A kezelés
komplexitasa multidiszciplinaris team-et igényel, tovabba indokolja a specialis centrumok
részvételét a terapiaban. Lényeges, hogy sclerosis multiplex gyanuja esetén is minél
hamarabb (6 héten belll) specialis centrumba jusson a beteg.

IV.1.3.1 Az SM centrum személyi feltételei

— A rendelést legalabb két neurolégus szakorvos lassa el, akik a rendelés vezetésére
tartds megbizassal rendelkeznek. Egy szakorvos esetén helyettesité centrum
elérhetéségét kell biztositani.

— A személyzet allandé tagja az SM-ellatasban gyakorlott szakapolo.

— Meg kell oldani, hogy a kezelésbe rendszeresen be tudjanak vonni gyégytornaszt,
rehabilitacios szakembert, pszicholdgust, szocialis munkast. Tevékenységiket a
Neurolégiai Szakmai Kollégium éaltal jovahagyott klinikai iranyelvek szerint végzik.
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IV.1.3.2 Az SM centrum targyi feltételei

— A minimalis rendelési id6 (az altalanos neurolégiai rendeléstél elkildnitve) heti 6 6ra.

— A szolgaltat6 megallapodik az OEP-pel az SM-szakrendelés mikddtetésérdl és a
rendelési iddrol.

— A rendelés szakszer(i dokumentacioét vezet.

— Biztositani kell a neurolégiai osztalyos hatteret.
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V A nemzetkozi finanszirozasi gyakorlat

A nemzetkdzi finanszirozasi gyakorlat szempontjabdl az egyik legkiterjedtebb technoldgia-
értékelé apparatussal rendelkezd intézmény, a National Institute for Health and Clinical
Excellence (NICE) iranyelveit (1, 2), valamint a European Federation of Neurological
Societies (EFNS) iranyelveit (6, 7, 8) vesszik figyelembe.

V.1 A sclerosis multiplex diagnosztikaja és kezelése a NICE
klinikai iranyelve alapjan

finanszirozasi szempontbdl jelentéséggel bird — ajanlasait a kbvetkezékben mutatjuk be.

Az iranyelvben szereplé bizonyitékok szintjét és az ajanlasok erejét a 4. tabladzat szerint
adjuk meg.

4. tablazat: A bizonyitékok szintjének és az ajanlasok erejének meghatarozasa
A bizonyiték szintje A bizonyiték forrasa
la Randomizalt kontrollalt vizsgalatok meta-analizise
b Legalébb egy randomizalt kontrolalt vizsgalat
lla Legalabb egy, randomizéacié nélkdli kontrollalt vizsgalat
llb Legalabb egy, egyéb tipusu kvazi-experimentalis vizsgalat
I Nem gxp,erirr_\enta:llis leiré vizsgalatok, .pI. 6§szehasonll’té vizsgalatok,
korrelacios vizsgalatok, eset-kontroll vizsgalatok

N Szakért6i bizottsagi beszamoldék vagy vélemények és/vagy
szaktekintélyek klinikai tapasztalata

A Kézvetlenll . szintl bizonyiték

B Kézvetlendl 1l. szintG bizonyiték vagy |. szintG bizonyitékbdl
extrapolalt ajanlas
Koézvetlendl Ill. szintl bizonyiték vagy |. vagy Il. szintG bizonyitékbdl
extrapolalt ajanlas
Kézvetlendl V. szintd bizonyiték vagy 1., Il. vagy Ill. szintl
bizonyitékbdl extrapolalt ajanlas
DS Diagnosztikus vizsgalatokbol szarmazo bizonyiték

HSC Health Service Circular 2002/004
Forras: 2 sz. hivatkozas, 49. oldal, Appendix A

C

D
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V.11 A diagnozis felallitasa

Vi1 A beteg bevonasa a diagnosztikus folyamatba

A beteget tajékoztatni kell a sclerosis multiplex potencialis diagnozisarol (kivéve, ha az a
beteg érdekében mas okbdl ellenjavallt), amint annak realis lehetésége felmerll, még a
diagndzis megerésitése vagy elvetése iranti tovabbi vizsgalatok elvegzése elétt (C).

A diagnosztikus folyamat soran az orvosnak minden alkalommal figyelemmel kell lennie a
paciens betegséggel kapcsolatos informacids igényére (C), és meg kell beszélnie vele az
egyes vizsgalatok céljat és lényegét, beleértve a lehetséges kimeneteleket is (D).

A diagn6zis megerdsitésekor SM kezelésében jartas szakorvos el kell, hogy magyarazza a
betegnek a kérképpel kapcsolatos alapveté tudnivaldkat (C).

A diagnozissal kapcsolatos magyarazatot kdvetéen tovabbi lehetéséget kell ajanlani a
betegnek a kezeléorvossal (D) és a korképet jél ismerd szakdolgozéval valé konzultaciora
(D). A betegnek irasos tajékoztatdé anyagot célszeri adni a helyi és orszagos ellatd
helyekrél (C), beleértve a helyi rehabilitacios lehetéségeket is (D), valamint — lehetbleg
informacios flizet, csomag formajaban — ismertetni vele a betegséget (A).

A diagnozist kdveté 6 honapon belll célszerl a beteg részvételi lehetéségét biztositani az
SM minden aspektusat feldleld oktatdsban, kepzésben.

V.1.1.2 A diagnoazis felallitasa

Jelenleg nincs dnmagaban specifikus diagnosztikus teszt, de a gyakorlatban a legtébb
betegnél a diagnézis klinikailag felallithato.

Neuroldgiai tiinetekkel jar6 elsé epizéd vagy demielinizaciora gyanus jelek esetén — ha
nincs redlis alternativ diagnozis — tekintetbe kell venni az SM diagnézisat (D).

Kézponti idegrendszeri gyulladasra vagy demielinizacidra utalé6 neurologiai tlinetek
masodszori vagy tovabbi jelentkezése esetén — ha tovabbra sincs realis alternativ
diagnézis — a beteget a megfelelé szakorvoshoz kell iranyitani (D).
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A diagnézist a klinikumra, a kortorténetre és a betegvizsgalatra alapozva, a kézponti
idegrendszerben térben és id6ben elszértan jelentkezd |éziok alapjan neurolégus
szakorvosnak kell felallitania (D).

Ha a diagnézis kétséges, tovabbi vizsgalatok szilkségesek a lehetséges alternativ
diagnozis kizarasara, vagy az SM igazolasara (D):

— A térbeli terjedést altalaban bizonyitani kell, lehetéleg neuroradiolégus altal kiértékelt

MR-vizsgalattal, a McDonald-kritériumok alapjan.

— A térbeli terjedés igazolhato kivaltott valasz vizsgalatokkal is. A vizualis kivaltott valasz
(VEP) az els6 valasztandd vizsgaloeljaras.

— Az id6beli terjedést klinikailag vagy MR-vizsgalattal szikséges igazolni, a McDonald-
kritériumok alapjan.

Az SM diagnézisadt tdmogaté egyéb vizsgalatok (pl. likvorvizsgalat) csak akkor
hasznalanddak, ha alternativ diagndzis kizarasat célzo6 vizsgalatot végzink vagy ha a kérkép
klinikai megitélése tovabbra is bizonytalan (D).

Az SM diagnozisa klinikai, igy 6nmagaban az MR-vizsgdalatra nem alapozhaté a diagnozis
(DS).

Agyi CT-vizsgalat csak abban az esetben végzendd, ha CT-vel kérismézhetd alternativ
diagnézis kizarasa szikséges (DS).

Az SM potencidlis diagn6zisa esetén a likvormintat vizsgalni kell oligoklonalis savok
jelenlétére, és sziikséges a szérummintakkal valé 6sszehasonlitas (DS).

A diagnézist alatdmaszt6 evidencidkat és azok bizonyossagi szintjét mindig régziteni kell a
betegdokumentéacidéban. Ez teszi lehetévé a diagndzis kritikus fellilvizsgalatat és szikseg
esetén az Ujboli kivizsgalast (D).
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V.1.1.3 Az akut epiz6d diagnosztizalasa

V.1.1.3.1  Altalanos szempontok

Ha a sclerosis multiplex miatt kezelt betegnél viszonylag hirtelen (12-48 6ran beldl)
fokozédnak a neurolégiai tlinetek vagy a rokkantsag, valamint ha aj neurolégiai tlinetek
jelentkeznek, szabalyos kivizsgalas szikséges a diagn6zis megallapitasara, amit
dokumentalni is kell (D).

A Kivizsgélast a klinikai képnek megfelel6 iddn belll el kell végezni, figyelembe véve akut
infektiv agens jelenlétének lehetéségét, és neuroldgust is be kell vonni az ellatasba (D).

Tovabbi neuroldgiai kivizsgalads nem szikséges, hacsak maga az SM diagnézisa nem
kétséges (D).

V.1.1.3.2 Az opticus neuritis diagnozisa

Az opticus neuritis az SM viszonylag gyakori tiinete. Akutan fellépd, néha fajdalmas, az
egyik szemet érintd latascsdkkenés vagy -kieseés jellemzi.

Akut latasromlassal jelentkezd minden beteget szemész szakorvosnak kell megvizsgalnia
fuggetlendl attdl, hogy parosul-e a latasromlas fajdalommal (D).

Ha az opticus neuritis diagnozisa bizonyitott, egyéb specifikus ok hianyaban, illetve az SM
lehetéségének ismeretében az SM potencialis diagnézisat a beteggel meg kell beszélni

(feltéve, hogy ez mas ok miatt nem ellenjavallt). A beteget neurolégushoz kell iranyitani (D).

V.1.1.3.3 A myelitis transversa diagnézisa

Az akutan fellép6, mindkét alsé végtag gyengeségével vagy bénulasaval, érzéskieséssel,
valamint vizelet- és széklettartasi zavarral jard, slirgésségi ellatast igényl6 tlinetegyittes

myelitis transversara utal, és az SM tunete lehet

Az akut gerincvel6-karosodasra utalo tlnetekkel jelentkezé betegeket slirgdsséggel ki
kell vizsgalni, kilénésen a sebészileg kezelhetd, kompresszié okozta 1ézidk kizardsa vegett
(D).
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Ha a myelitis transversa diagnézisa bizonyitott (és az anamnézisben nem szerepelnek
korabbi neurolégiai funkcidzavarok), a beteget tajekoztatni kell arrél, hogy a tinetei egyik
lehetséges oka a sclerosis multiplex (D).

V.1.14 Vezérfonal a sclerosis multiplex pontos diagnoézisahoz a

McDonald-kritériumok alapjan

Az SM diagnézisanak McDonald szerinti szempontjai és kritériumai az 5. és 6.
tablazatban talalhatdk. A diagnosztikus folyamat 6 |épéseit SM gyanuja esetén a 2., 3., 4.
és 5. abrak mutatjak. A diagnosztikus folyamat 6 |épései relapszalé-remittalé SM-ben a 6.
abran, primer progressziv SM-ben a 7. abran lathatok.

5. tablazat: Az SM diagnozisaval kapcsolatos, McDonald-kritériumok szerinti altalanos
szempontok

Altalanos szempontok
A diagnozist az SM-ben és hasonlé neurolégiai kérképekben jartas klinikusnak kell
felallitania.
Az SM diagndézisanak valészinlisége tébb faktortdl figg, pl. kor, etnikum, féldrajzi hely.
Az SM-re jellemzd6 lézidk iddbeli és térbeli disszeminacidjanak objektiv bizonyitasa
feltétlendl szlkséges, mint ahogy a klinikai kép egyéb lehetséges okainak kizarasa is.
A tlnetek anamnesztikus adatai korabbi demielinizacios epizddokra utalhatnak, de
objektiv bizonyiték nélkll ezek nem elégitik ki a [éziok id6ébeli és térbeli disszeminacioja
kbvetelményét.
Az SM diagnézisa 6nmagéban az id6ében és térben elklldnilt l€zidk klinikai bizonyitasa
alapjan felallithaté.
A radiolégiai (MR) és laboratériumi bizonyitékok kivanatosak és lényegesek lehetnek,
ha a klinikai tinetek nem elégségesek a biztos diagnézishoz.
A kivizsgalas irdnyat a klinikai helyzet hatarozza meg — pl. a késleltetett vizudlis kivaltott
valasz értékes lelet gerincveli lézidban, de csekély értéki opticus neuritisben.

Az MR kevéssé hasznos idéseknél és mas gyulladasos allapotokban (pl. acut

encephalomyelitis), mivel a specificitdsa alacsonyabb. Az MR nem alkalmazhatd fém

idegentestek (pl. pacemaker) esetén, vagy azoknal, akik nem toleraljak a vizsgalatot.
Forras: 12 és 2 sz. hivatkozas, 62. oldal, Appendix F
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6. tablazat: A sclerosis multiplex diagnézisa a McDonald-kritériumok szerint

Klinikai
megjelenés

2 vagy tébb epiz6d;
2 vagy tobb 1ézié
objektiv klinikai
bizonyitéka.

2 vagy tébb epizod;
1 16zi6 objektiv
klinikai bizonyitéka.

1 epizdd;

2 vagy tobb 1ézié
objektiv klinikai
bizonyitéka.

1 epizdd;

1 1ézi6 objektiv
klinikai bizonyitéka
(monoszimptémas
megjelenés:
klinikailag izolalt
szindréma).

SM-re utalé

alattomos neuroldgiai

progresszio.

A diagnézishoz sziikséges
tovabbi adatok

Nem szikséges.

Térbeli disszemindcié igazolasa
MR-rel.

MR-rel igazolt, SM-nek megfeleld
2 vagy tébb lézid, és pozitiv
likvorlelet.

Véarakozas tovabbi, mas terlletet
érintd klinikai epizodra.

Id6beli disszeminacié igazolasa
MR-rel.

Masodik klinikai epizéd.

Térbeli disszemindcié igazolasa
MR-rel.

MR-rel igazolt, SM-nek megfelel&
2 vagy tobb lézi6, és pozitiv
likvorlelet, ES a térbeli
disszemniaci6 igazolasa MR-rel,
VAGY masodik klinikai epizod.

Pozitiv likvorlelet ES a lézidk
térbeli disszeminaciéjanak
igazolasa 9 vagy toébb agyi T2-
lézidval, VAGY 2 vagy tébb
gerincvel6i 1ézi6, VAGY 4-8 agyi
és 1 gerincvel6i 1ézio.

Abnormalis VEP 4-8 agyi 1ézi6
kapcsan, VAGY 4-nél kevesebb
agyi lézié és 1 MR-rel kimutatott
gerincveldi 1ézi6, ES az idébeli
disszeminéci6 igazolasa MR-rel.

Folyamatos progresszié 1 évig.

Megjegyzés

Vizsgélatok (MR vagy likvor) végzése
és negativ eredménye esetén az SM
diagnozis kimondasa nagy
koriltekintést igényel. Az alternativ
diagnézisokat figyelembe kell venni. A
klinikai képre nem lehet jobb
magyarazat.

Az MR-leletnek teljesitenie kell az agyi
abnormalitas kritériumait.

Pozitiv likvorlelet: oligoklondlis savok
kimutatdsa  elfogadott = modszerrel,
lehetbleg izoelektromos fokuszalassal
(a2 szérum hasonld savjaitol eltérd);
vagy emelkedett IgG-indexszel.

Az MR-leletnek teljesiteni kell a léziok
idébeli terjedésének kritériumait.

Az MR-leletnek teljesitenie kell az agyi
abnormalitas kritériumait.

Pozitiv likvorlelet: oligoklonalis savok
kimutatdsa  elfogadott = modszerrel,
lehetbleg izoelektromos fokuszalassal
(a2 szérum hasonld savjaitol eltérd);
vagy emelkedett IgG-indexszel.

Az MR-leletnek teljesitenie kell a léziok
idébeli terjedésének kritériumait.

Pozitiv likvorlelet: oligoklondlis savok
kimutatdsa  elfogadott = modszerrel,
lehetbleg izoelektromos fokuszalassal
(a2 szérum hasonld savjaitol eltérd);
vagy emelkedett IgG-indexszel.

Abnormalis, SM-ben lathaté tipusu
vizudlis kivéltott valaszok (késés ol
megtartott hullamformaval).

Az MR-leletnek teljesitenie kell az agyi
abnormalitas kritériumait.

Forras: 1 sz. hivatkozas, 163. oldal (pdf.: 179. oldal), Appendix G, G1 tablazat
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2. abra: A diagnosztikus folyamat f6 Iépései SM gyanujakor, ketté vagy tobb klinikai epizod

esetén

2 vagy tobb klinikai epizéd

2 vagy tobb objektiv
léziéval

2 vagy tobb klinikai epizod
1 objektiv lézidval

és

Pozitiv likvorlelet
(oligoklonalis IgG savok a
likvorban, de a szérumban

nem, vagy emelkedett
1gG-index)

lés

Az agyi MR-felvétel 2 vagy
tébb, SM-re utalé léziét
mutat

Az agyi MR-felvétel térbeli disszeminaciot mutat
1 Gd-halmoz6 1ézi6 VAGY
- 9 T2 hiperintenziv 1ézi6 Gd-halmoz6 l€zi6 hianyaban ES
- 1 vagy tébb infratentorialis 1€zi6 ES
- 1 vagy tobb juxtakortikalis 1ézié ES
- 3 vagy tobb periventrikularis 1ézi6

Megjegyzés: 1 gerincveldi 1ézi6 helyettesithet 1 agyi 1éziét.

Tovabbi, mas teriiletet érinté
klinikai epizod

Diagnoézis: SM

Forras: 1 sz. hivatkozas, 165. oldal (pdf.: 181. oldal), Appendix G

3. abra: A diagnosztikus folyamat f6 Iépései SM gyanujakor, monoszimptomas esetben

Egyszeri epizéd 1 objektiv
léziéval

és

Pozitiv likvorlelet
(oligoklonalis IgG savok a
likvorban, de a szérumban

nem, vagy emelkedett
lgG-index)

és

Az agyi MR-felvétel 2 vagy
tobb, SM-re utalé léziot
mutat

Az agyi MR-felvétel térbeli disszeminaciét mutat
1 Gd-halmozé lézié VAGY

- 9 T2 hiperintenziv 16zié Gd-halmozé 16zi6 hianyaban ES
- 1 vagy tobb infratentorialis 16zi6 ES

-1 vagy tobb juxtakortikalis 16zi6 ES

- 3 vagy tobb periventrikularis 1ézi6

Megjegyzés: 1 gerincvelbi 1ézi6 helyettesithet 1 agyi 1ézi6t.

és

Diagnézis: SM

Az agyi MR-felvétel idébeli disszeminaciét mutat

1 Gd-halmozé lézi6 a klinikai epizéd kezdete utan
legalabb 3 hénappal készitett felvételen, az
epizédtol eltéré helyen

VAGY
Ha a 3-hénapos felvételen nincs Gd-halmozas,

tovabbi 3 hénap utani ujabb felvételen
Gd-halmoz6 vagy uj T2-1ézié

Forras: 1 sz. hivatkozas, 165. oldal (pdf.: 181. oldal), Appendix G
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. abra: A diagnosztikus folyamat f6 Iépései SM gyanujakor, egy klinikai epizéd esetén

Egyszeri klinikai epiz6d

2 objekiv I&zi6val Az agyi MR-felvétel idébeli disszeminaciét mutat

1 Gd-halmozé 1ézi6 a klinikai epizod kezdete utan
legalabb 3 honappal készitett felvételen, az
epizodtol eltérd helyen

VAGY

Ha a 3-hdénapos felvételen nincs Gd-halmozas,
tovabbi 3 hénap utani ujabb felvételen
Masodik klinikai epizéd Gd-halmoz6 vagy uj T2-1ézi6

Diagnodzis: SM
Forras: 1 sz. hivatkozas, 166. oldal (pdf.: 182. oldal), Appendix G

5. abra: A diagnosztikus folyamat f6 lépései SM gyanujakor, kezdettél fogva progressziv
esetben

Pozitiv likvorlelet
Epizédok nélkiili . (oligoklonalis IgG savok a
progresszio kezdettol likvorban, de a szérumban
fogva, 1 objektiv léziéval nem, vagy emelkedett
lgG-index)

Az agyi MR-felvétel térbeli disszeminaciot
mutat Az agyi MR-felvétel idébeli disszeminaciot mutat

- 9 T2 hiperintenziv agyi l1ézi6 VAGY 1 Gd-halmozé 1ézi6 a klinikai epizéd kezdete utan
legalabb 3 honappal készitett felvételen, az
- 2 vagy tobb gerincvel6i l1ézi6 VAGY . epiz6dtol eltéré helyen

- 4-8 agyi lézi6 és 1 gerincvelGi 1ézi6 VAGY VAGY

- pozitiv VEP 4-8 agyi léziéval VAGY Ha a 3-hdnapos felvételen nincs Gd-halmozas,
tovabbi 3 hénap utani ujabb felvételen
- pozitiv VEP 4-nél kevesebb agyi léziéval Gd-halmozé vagy uj T2-1ézi6é

és 1 gerincveldi 1ézi6

Folyamatos progresszioé 1 évig Diagnézis: SM

Forras: 1 sz. hivatkozas, 166. oldal (pdf.: 182. oldal), Appendix G




A sclerosis multiplex diagnosztikaja és kezelése

- A finanszirozasi protokoll hattéranyaga
- OEP-EOSZEF

6. abra: A diagnosztikus folyamat 6 Iépései relapszalo-remittalé SM esetén
‘ A kortorténet alapjan ez az els6é demielinizaciéra gyanus epiz6d? ‘

igen ‘ nem

' |

A vizsgalat alapjan bizonyithat6 egynél Legalabb egy tovabbi klinikai epizéd mar

q an volt legalabb 30 nappal az elsé epizéd
tobb 1ézi6 a kézponti idegrendszerben? kezdete utan.

A vizsgalat alapjan bizonyithat6 egynél
igen tobb l€zi6 a kozponti idegrendszerben?

nem

a masodik Kiinikai epizod l l

VAGY Pozitiv likvorlelet (oligoklonalis IgG

savok a likvorban, de a szér
nem, vagy emelkedett IgG-index)

agyi MR-vizsgalat 3 hénap utan

= |

Az agyi MR-felvétel térbeli disszeminaciét mutat Az agyi MR-felvétel
2 vagy tobb, az

1 Gd-halmozé lézié SM-mel konzisztens
l6zi6t mutat

Az agyi MR- mutat

1 Gd-halmozé 1ézi6 a klinikai epizéd utan legalabb
3h [t , az epiz6dtol eltérs
helyen

VAGY

16zi6 hi 9 T2-hiperi
1ézi6

VAGY +1 vagy tobb infratentorialis 162i6

Ha a 3.h6 nincs G +1 vagy tbb juxtakortikalis 1ézi6

tovabbi 3 honap utani ujabb felvételen Gd-halmozo ESRSovISEBpaentikularisliezic Tovabbi Klinikai

Gi T2-1ézi epizod eltéré
ey O TR Megjegyzés: 1 gerincvelsi Iézi6 helyettesithet 1 o

agyi leziét Kiterjed6en

Sclerosis multiplex

Forras: 2 sz. hivatkozas, 63. oldal, Appendix F

7. abra: A diagnosztikus folyamat 6 Iépései primer progressziv SM esetén
pi: nélkiili prog i fogva, 1 obj lézioval

A tiinetek egyéb okait ki kell zarni (pl. kompressziv 1ézi6)

Lumbélpunkcié Pozitiv likvorlelet (oligoklonalis IgG savok a likvorban,
elvégzése de a szérumban nem, vagy emelkedett IgG-index)

Az agyi MR-felvétel térbeli disszeminaciét mutat

9 vagy tobb hiperintenziv agyi lézié

Kacy Az agyi MR-felvétel id6beli disszeminaciét mutat

2vagviubuloeincyelclliszis 1 Gd-halmozé 1ézi6 a klinikai epizéd utan legalabb

Agyi MR-vizsgalat és VAGY 3 hénappal 1, az epiz6dtél eltérd
vizualis kivaltott helyen

valasz (VEP) 4-8 agyi I6zi6 és 1 gerincveldi 16zi6
vizsgalat elvégzése 2 S VAGY

VAGY

Ha a 3-hénapos nincs Gd-hal
tovabbi 3 hénap utani ujabb felvételen Gd-halmozé
vagy Uj T2-ézié

pozitiv VEP 4-8 agyi léziéval

VAGY

pozitiv VEP 4-nél kevesebb agyi Iéziéval és 1
gerincvel6i 1ézié

Folyamatos progresszié 1 évig Sclerosis multiplex

Forras: 2 sz. hivatkozas, 64. oldal, Appendix F
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V.1.2 A kezelés

V.1.2.1 Az akut epizédok kezelése

A neurolégiai tlnetekbdl allé akut epizdd az agyi fehérallomany gyulladasos
folyamatahoz kapcsolédik, amikor is az immunrendszer megtamadja és karositja az idegek
mielinhlvelyét. A kezelésre vonatkoz6 ajanlasok fliggetlenek attél, hogy elsé vagy ismétlédd

epiz6droél van szo.

Ha a beteg az aktivitasat fokozottan korlatozé vagy stresszt kivalto tiinetekkel jar6 akut
epizodot szenved el (beleértve az opticus neuritist is), nagydézisu kortikoszteroid-kezelést
szikséges inditani a lehet6 leghamarabb. Az alkalmazhaté terdpias rendszerek (A):

— metilprednizolon iv. 500 mg-1g naponta, 3-5 napig, vagy

— metilprednizolon per os 500 mg-2 g naponta, 3-5 napig.

A kortikoszteroidok kockazatairdl és elényeirél a beteget fel kell vildgositani (D).

A kortikoszteroidok gyakori (évente 3-nal tébbszér) vagy tartés (3 hétnél hosszabb)
alkalmazasat kerulni kell (D).

Az akut relapszus kezelésére mas gyoégyszert ne hasznaljunk, kivéve szabalyos kutatasi
protokoll keretén belll (D).

V.1.2.2 Az akut epiz6dhoz kapcsolodo rehabilitacio

Ha SM-es beteg a rokkantsagaban vagy a fligg6ségében hirtelen romlast tapasztal, az
igényeihez igazoddan segitségben kell részesiteni a segédeszk6zok és a személyes
apolas vonatkozasaban egyarant (D), tovabba neuroldgiai rehabilitacidos ellatasra kell
iranyitani (A).

V.1.2.3 A progressziot cs6kkento kezelések

A relapszalo-remittalé SM-ben és a relapszusokkal jellemezhetd szekunder progressziv
SM-ben szenved6 betegeknél alkalmazhat6 interferon-béta- és glatiramer-acetat-
kezelések kritériumait a 7. tablazat foglalja 6ssze.
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7. tablazat: Az SM-es betegek interferon-béta- és glatiramer-acetat-kezelésre valo
alkalmassaganak kritériumai

Relapszalo-remittalé6 SM-ben szenvedé betegnek interferon béta adasa javasolt,
ha az alabbi négy feltétel teljesiil:

1. Legaldbb 100 m-t képes gyalogolni segitség nélkil.

2. Az elmult 2 év soran legalabb 2 klinikailag jelentés relapszusa volt.
3. Legalébb 18 éves.

4.  Nem all fenn az alkalmazasi el6iras szerinti kontraindikacio.

Relapszal6-remittald6 SM-ben szenved6 betegnek glatiramer-acetat adasa javasolt,
ha az alabbi négy feltétel teljesiil:

1. Legaldbb 100 m-t képes gyalogolni segitség nélkil.

2. Az elmult 2 év soran legalabb 2 klinikailag jelentés relapszusa volt.
3. Legalabb 18 éves.

4.  Nem all fenn az alkalmazasi el6iras szerinti kontraindikacio.

Szekunder progressziv SM-ben szenvedé betegnek interferon béta adasa javasolt,
ha az alabbi feltételek teljesiilnek:

Legaldbb 10 m-t képes gyalogolni segitséggel vagy anélkul.

Az elmult 2 év soran legalabb 2 munkaképtelenséget okoz6 relapszusa volt.

Az elmult 2 év soran a fokozatos progresszi6 miatt minimdlisan fokozédott a
rokkantsag.

18 évnél idésebb.

Nem all fenn az alkalmazasi el6iras szerinti kontraindikacio.

Az interferon béta készitménnyel kezelend6 SM-es betegnél a kezelés
megkezdése elétt figyelembe kell venni az alabbi — a kezelés megszakitasat
igényl6 — szempontokat:

Nem toleralhaté mellékhatasok.

Fennall6 vagy tervezett terhesség.

12-hdnapos periddus alatt 2 munkaképtelenséget okozé relapszus.

6-hénapos periddus alatt szekunder progresszi6 a rokkantsag megfigyelhet6
fokozodasaval.

A segitséggel vagy anélkil vald jarasképesség elvesztése, ami 6 hdnapnal
régebben all fenn.

glatiramer-acetattal kezelend6 relapszalo-remittaldo SM-es betegnél a kezelés
megkezdése elott figyelembe kell venni az alabbi — a kezelés megszakitasat
igénylé — szempontokat:

Nem toleralhaté mellékhatasok.
Fenndll6 vagy tervezett terhesség.
12-h6napos peridédus alatt 2 munkaképtelenséget okozé relapszus.
Szekunder progressziv SM kifejl6dése.
A segitséggel vagy anélkil valé jarasképesség elvesztése, ami 6 hdnapnadl
régebben all fenn.
Forras: 2 sz. hivatkozas, 61. oldal, Appendix E, 3. tablazat
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Ismertetni kell az SM-es beteggel, hogy a linolénsav 17-23 g/nap dézisban csékkentheti a
rokkantsag progresszibjat (A). A gazdag linolénsavforrasok kdzé tartozik pl. a napraforgd, a
kukorica, a szdja.

Az alabbi kezelések (A) kizardlag bizonyos feltételek (D) fennallasa esetén (az dsszes
kockazat mérlegelése és megbeszélése utan, randomizalt vagy mas prospektiv vizsgalat
részeként szabalyos értékelés alapjan, az SM e gydgyszerekkel valé kezelésében jartas
szakorvos altal) és a nemkivanatos események iranti szoros monitorozas mellett
alkalmazhatéak:

— azatioprin

— mitoxantron

— iv. immunglobulin

— plazmacsere

— intermittal6 (4-havonta) révid (1-9 napos) nagyddzisu metilprednizolon-kezelés.

Az alabbi kezelések nem javasoltak (A), mivel evidencia nem igazolja az el6nyds
hatdsukat:

— ciklofoszfamid

— antiviralis szerek (pl. aciclovir)

— cladribin

— hosszantarté kortikoszteroid-kezelés

— hiperbarikus oxigén

— linomid

— teljestest-besugarzas

— mielinbazisu protein.

V.1.3 A relapszusrizik6 cs6kkentése

V.1.3.1 Fert6zések és az immunizacio

A fert6zések Osszefligghetnek a rokkantsag romlasaval, leggyakrabban indirekt médon, pl.
a testhémérséklet emelkedésén keresztil. Esetenként a fert6zés relapszust provokalhat.

Az SM-es betegnek fel kell ajanlani az influenza elleni védoéoltast (C).
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Az SM-es betegnek meg kell adni a tovabbi szikséges védoéoltasokat is, azzal a
tajékoztatassal, hogy az oltasok relapszust kivalté kockazata nem ismert (C).

V.1.3.2 Terhesség

Jelenleg nincs bizonyiték arra, hogy a terhesség a betegség lefolyasat hosszu tavon
befolyasolna.

Tervezett terhesség esetén a beteget tajékoztatni kell arrdl, hogy a relapszus kockazata a
terhesség alatt csokken, majd a sziilést kévetéen atmenetileg fokozodik (C).

A szlléskor az SM-es anya szamara leginkabb megfelelé és elfogadhatd analgéziat kell
valasztani (C).

V.1.3.3 Stressz

A stressz korébe sorolhaté az érzelmi stressz, a trauma, az orvosi beavatkozas okozta
stressz. Meggy6z6 bizonyiték hianydban csak a sebészeti beavatkozdsokkal kapcsolatos

stresszre vonatkoz6an fogalmazhaté meg ajanlas.

Az SM-es beteget motivalni kell, hogy véllalja fel a sziikséges sebészeti beavatkozasokat,
barmely megfelel6 anesztézias modszer mellett. Fel kell hivni a figyelmUket arra, hogy a

relapszusriziké névekedésérdl nincs ismeretink (B).

V.14 A specifikus funkcio-karosodasok kezelése

V.1.4.1 Faradtsag, kimeriiltség

Klinikailag jelentés depresszié esetén annak kezelése sziikséges (D). A faradtsaghoz
vezetd egyéb okok (pl. alvaszavar, kronikus fajdalom, elégtelen taplalkozas) szintén
kezelenddk (D). Egyes gyogyszerek fokozhatjak a faradtsagérzetet, igy a gydgyszerek
bedllitdsa Ovatossagot igényel (D). A faradtsag menedzselését tanitani kell a betegnek,
javasolva aerob gyakorlatok végzését is (D). Bar jelenleg célzottan a faradtsag, kimeriltség
elleni rutinszeri gyégyszeres terapia nem javasolt (D), azonban amantadin 200 mg/nap
adagban kismértékben javithat a beteg allapotan (A).
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V.1.4.2 A hugyhdlyag funkciozavara

Az SM-es betegnél tisztazni kell a hélyagfunkcios statuszt, kitérve a vizelés gyakorisagara,
slrg6sségére, az éjszakai vizelésre, a vizelés nehezitettségére, és az inkontinenciara (D). A
hélyagtinetekkel jelentkez6 SM-es betegnél meg kell mérmi a rezidualis
vizeletmennyiséget (pl. ultrahanggal), és vizsgalni — szilkség esetén kezelni — kell a beteget
hugyuti fertézés iranyaban (D). A beteg szamara is problémat okozé inkontinencia esetén a
ruhdzatra vonatkozé tanacsokon (D) tul intermittalé 6nkatéterezés (D), antikolinerg

szerek (oxibutinin, A, tolterodin, D), valamint a rezidualis volumen vizsgalata (D) j6n

széba. Ejszakai vizelés esetén dezmopresszin javasolt 100-400 pg adagban per os vagy

10-40 pug adagban nazalisan (A). A vizelési frekvencia napkdzbeni kontrolldlasara — ha
egyéb modszerek nem vezettek eredményre — dezmopresszin j6n szoba 100-400 ug
adagban per os vagy 10-40 pg adagban nazdlisan (A), de naponta egynél tdbbszér nem
adhat6. A kezelés ellenére hetente egynél tébbszdr inkontinens beteget inkontinencia-
rendelésre kell iranyitani (D), tovabba a medencefenék elektromos ingerlése (B), majd
tornaztatasa (A) jén szdba. Perzisztens inkontinencia esetén férfiaknal drain, néknél betét
hasznalata jon szoba (D). A gydgyszeres és egyéb kezelések ellenére fennmaradd
hélyagproblémak esetén intermittalé onkatéterezés vagy tartés uretrakatéter vagy
szuprapubikus katéterezés mérlegelendd (D). Intravezikalis botulinumtoxint csak erre
kiképzett szakorvos alkalmazzon és csak klinikai vizsgélat keretei kdz6tt. (D).

V.1.4.3 Hugyuti fert6zések

A huagyuti fertézésnek kitett SM-es betegnek nem javasolt profilaktikus antibiotikus
kezelés (A). Uj hugyuti tiinet, rossz kdzérzet, a meglévd tiinetek romlasa, laz/hemelkedés
esetén a vizeletet vizsgalni, sziikség esetén tenyészteni kell fert6zés iranyaban (D), és az
adekvat antibiotikus kezelést el kell kezdeni (A). Egy év alatt haromnal tébb hugyuti
fertézés esetén inkontinencia-szakrendelésre kell iranyitani a beteget (D). Tartés
katéterezés csak az egyéb noninvaziv eljardsok eredménytelensége utan jon szoba, és
rendszeresen felll kell vizsgalni kevésbé invaziv mddszerek lehetésége szempontjabdl (D).
A drainalé rendszert rendszeresen Uriteni kell (D), a hélyagmosas rutinszerlien nem javasolt

(A).
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V.1.4.4 Bélproblémak

Az SM-es betegnél tisztazni kell a belek funkciondlis statuszat, kitérve a sirgetd ingerre,
székelési nehézségre, fajdalomra, székrekedésre és inkontinenciara (D). Egyértelmi
székrekedés (fajdalmas vagy nehéz székelés, heti ketténél kevesebb székelés) esetén fel
kell hivni a beteg figyelmét a folyadékbevitelre és az étrendvaltoztatasra, amelyek javulast
hozhatnak, és csak ezutan j6n szoba oralis laxativum (D). Az inkontinens beteget
(esetlegesen laxativummal is sulyosbitott) tulfolyasos székrekedés iranyaban is vizsgalni kell
(D). Oralis laxativumok ellenére is fennalld6 székrekedés esetén kupok vagy bedntés

rutinszer( alkalmazasat is mérlegelni kell (D).

V.1.4.5 Gyengeség és a kardio-respiratorikus alloképesség

Minden betegnél tisztazni kell, hogy az izomgyengeség mennyiben befolyasolja a beteg
életvitelét, és tisztazni kell a gyengeség okat (D). A korlatozott életviteli betegeknél az
akaratlagos motoros kontroll gyengeségét validalt mddszerrel kell megallapitani (D). A
motoros gyengeséggel kiizd6é betegeknek — az allapotukhoz igazodva — meg kell tanitani az
erot és alloképességet fejleszté gyakorlatokat (D), beleértve az aerob tréningeket is (B).
Az egyes gyakorlatokat neuro-fizioterapeuta valassza ki és magyarazza el a betegnek (D). A
motoros gyengeséggel kizdb betegeknek meg kell tanitani az egyes gyakorlatokat és a
segédeszkdzok (pl. ortézisek) hasznalatat (D).

V.1.4.6 Spaszticitas és gorcsok

Izomgyengeség esetén tisztazni kell, hogy a spaszticitas és a gbrcsbk mennyiben
befolyasoljdk a beteg allapotat (D). Spaszticitas vagy goércsék esetén a kivalté vagy
sulyosbité faktorokat meg kell keresni (pl. fajdalom vagy infekcid) és kezelni kell (D). A
perzisztens spaszticitast vagy goércsoket mutatd beteget neuro-fizioterapeutanak kell
megvizsgalnia, és passziv nyujto és egyéb gyakorlatokat mutatnia a betegnek, kiléndsen
a kontrakturak megakadalyozasara (D). A csaladnak és a kezelésben résztvevéknek
tanitani kell, hogyan kerllheté el a problémak sulyosbodasa (D). Tovabbi aktiv moédszerek
csak akkor jonnek szdba, ha a spaszticitas és a gorcsok fajdalmat okoznak vagy a beteg
életvitelét akadalyozzak, a flggdségét rontjdk (D). Specifikus terapias célt szikséges
meghatarozni, de ez ritkan foglalja magaba az aktivitas javulasat (D). A nehezen tlrhetd
regiondlis vagy globalis spaszticitds vagy gorcs kezdbé gyogyszeres terapiajaként
kovetkezd szerek ajanlottak (A):
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— baclofen
— gabapentin.

Az aldbbi gybégyszerek csak akkor alkalmazhatdéak, ha a baclofen vagy a gabapentin
eredménytelen volt vagy a mellékhatasaik nem toleralhatdak:

— tizanidin (A)

— diazepam (D)

— clonazepam (D)

— dantrolen (D).

E gydgyszerek vagy egyeéb készitmények (pl. antikonvulziv szerek) csak tovabbi szakorvosi
javaslatra kombinalhatok (D). Az egyszerlbb kezelésre nem reagald, kinz6 spaszticitas vagy
gorcsok esetén a beteget a spazmusok kezelésében jartas szakorvosi csapatnak kell
megvizsgalnia (D), és a tovabbi terapias lehetéségeket mérlegelnie, beleértve az
intrathecalis baclofent (A) és a motoros pontokra vagy intrathecalisan adott fenol-
injekciot (D). Az im. botulinumtoxin rutinszerlien nem alkalmazhat6, de viszonylag korlirt,
masra nem reagalé spaszticitas esetén széba jon (B). A botulinumtoxin hasznéalatanak
tovabbi feltétele, hogy a szakellatéhelyen minden rehabilitaciés lehetéség rendelkezésre
alljon és legyen megfeleléen tapasztalt szakorvos (B).

V.1.4.7 iziileti kontraktarak

Ha a beteg egy adott izllet mozgasat korlatoz6 gyengeséget vagy spaszticitast mutat,

fennall a kontraktura kialakulasanak veszélye, ezért preventiv modszereket kell alkalmazni

(D). A betegnek és a kezel6 személyzetnek meg kell tanitani a preventiv médszereket, pl.

Sulyosabb esetekben a helyes iilési és agyban fekvési pozicioét is tanitani kell a betegnek
(D). Kontraktura kialakulasa esetén szakorvosnak kell latnia és terapias javaslattal ellatnia a
beteget. Figyelembe kell venni a kontraktura altal okozott diszkomfortot, a kezelés
kockazatat és a beteg preferenciait, egyidejlleg az oki tényezék és a tovabbi kontraktlirak
lehet6ségének csdkkentése iranyaban kell a terapiat folytatni (D). A kezelésbe be kell épiteni
a hosszl nyujtast, kombinalva lokalis botulinumtoxin-injekcioval (D) és szlilkség esetén
sebészeti beavatkozassal (D).
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V.1.4.8 Ataxia és tremor

Az életvitelt korlatozd tremor esetén specialis rehabilitaciés csapatnak kell latnia a beteget a
tovabbi gydgyszeres és egyéb kezelési mddszerek megallapitadsa végett (D). Ha a tlinetek
sulyosak és makacsak, idegsebész kell, hogy megitélje a beteg — ataxia csokkentését célzo
— miutétre val6é alkalmassagat (D).

V.1.4.9 Erzéskiesések

Mas mdédon nem magyarazhat6 aktivitasi korlatozottsag esetén érzéskiesés iranyaban is
vizsgalni kell a beteget (D). Az aktivitast korlatozé érzészavarral kiizdd beteget rehabilitacios
csapatnak kell latnia. A beteget el kell latni a korlatozottsag javitasat célzé technikakra és
segédeszkozOkre, valamint a személyes biztonsagara vonatkozo6 tanacsokkal (D).

V.1.4.10 Latasi zavarok

Az olvasds vagy TV-nézés nehézsége nem szokatlan, és ennek legfébb oka a
szemmozgasok feletti gyenge kontroll. Az aktualis latadsromlast ritkdn okozza opticus
neuritis. Minden beteget vizsgalni kell latasromlas iranyaban (D). Ha a beteg nem képes
normal nyomtatott szdéveget olvasni vagy TV-t nézni, szemiiveggel kell &t ellatni (D).
Megfelel6 szemiiveg melletti csokkent latasélesség eseten szemészetre kell utalni a
beteget (D). A latasélesség csékkenését vagy mas latasi tlinetet okoz6 nystagmus esetén
oralis gabapentin adasa j6n szdéba (D). A csdkkent latasélesség miatt olvasni vagy TV-t
nézni képtelen betegnél — ha mas terapia eredménytelen — segédeszkéz és adaptiv
technikak jonnek széba, valamint szikséges a megfelel§ szocidlis segitségnyuijtas, és
regisztralni kell a beteget csdkkentlatéként (D).

V.1.4.11 Fajdalom

A fajdalom szarmazhat egyrészt kézvetleniil a neuroldgiai karosodasbol (neuropatias

fajdalom), masrészt a csokkent mobilitas miatt a muszkuloszkeletalis elvaltozasokbdl,

harmadrészt okozhatja a betegséggel 6ssze nem fliggé tényezé is. Tisztazni kell a
fajdalom sulyossagat és az aktudlis klinikai allapotra gyakorolt hatasat (D). Mindenféle
fajdalom (beleértve a hiperszenzitivitast és a spontan éles fajdalmat is) a teljes klinikai
diagnozis részeként kezelendd, és szikség esetén a megfelelé szakorvos is bevonandé az
ellatasba (D).
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Csont- és izomeredetii fajdalom

Minden beteget, akinél a fajdalom a csékkent vagy abnormalis mozgas kdvetkezménye,
meg kell mutatni erre kiképzett szakorvosnak, megitélendd, hogy a testmozgas, passziv
mozgatas, az Ulés javitasa vagy mas modszerek hasznosak lehetnek-e (D). Ha a csékkent
mozgasbdl vagy abnormalis testhelyzetbdl addédd fajdalom nem gyogyszeres kezelése
eredménytelen, a megfelelé fajdalomcsékkentd gyodgyszeres terapia jon széba (D). A
tartosan megoldatlan mésodlagos muszkuloszkeletalis fajdalom esetén meg kell fontolni
transzkutan idegstimulacié vagy antidepresszansok alkalmazasat (A). A fajdalom
kezelésére az ultrahang, a lézer és az antikonvulziv szerek rutinszeriien nem ajanlottak
(A). Kognitiv viselkedésterapias és imaginaciés médszerek csak akkor jonnek szoba, ha
a beteg kognitiv statusza lehetévé teszi az aktiv részvételt (A).

Neuropatias fajdalom

A gyakran éles vagy hasogat6é jellegli neuropatias fajdalom, valamint a fajdalmas
hiperszenzitivitas antikonvulziv szerekkel (pl. carbamazepin, gabapentin) vagy
antidepresszansokkal (pl. amitriptilin) kezelendé (A). Ha a neuropatias fajdalom a kezelés
ellenére tovédbbra sincs megfeleléen kontrollalva, a beteget fajdalom-szakrendelésre kell
irdnyitani (D).

V.1.4.12 Kognitiv zavarok

Az SM-es betegek kb. felének problémat okoz a tanulas, az emlékezés, a koncentralas és
az informaciok gyors kezelése. Ezt a gyakori zavart a klinikusok gyakran nem mérik fel
helyesen. Minden betegnél meg kell itélni, hogy fennall-e a klinikai statuszt befolyasold
figyelem- vagy memériazavar (D). Ha a beteget az 6 aktiv részvételét igénylé komplex
orvosi déntésbe vagy kezelésbe vonjuk be, pontosan fel kell mérni a kognitiv statuszat, hogy
képes-e a megértésre és az adekvat részvételre (D). Kognitiv karosodassal 6sszefliggd
tinet észlelése esetén fellil kell vizsgalni a kezelést a iatrogenitas elkeriilése végett, valamint
fel kell mérni a depressziot, és szikség esetén kezelni kell (D). Kognitiv tlinetek
megjelenése vagy arra utalé gyanu esetén fel kell mérni a kognitiv statuszt, az esetleges

pénzlgyi vagy mas jellegli abuzusok kockédzatat kommunikélni és minimalizalni szikséges,

tovabba fel kell mérni, hogy ezeket az eredményeket milyen mddon lehet masok felé

kommunikalni (D). Azon betegeknél, akiknek a szocidlis viselkedése vagy a flggbséguik
mértéke nehezen magyarazhat6 egyéb ismert zavarokkal, klinikai pszicholégus éltali neuro-
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pszicholdgiai vizsgalat végzendd, és tisztazni kell, hogy a kognitiv és a kommunikacios
zavar milyen mértékben jarul hozza a klinikai statuszhoz, szikség esetén megfelel kezelés

javasolt (D).

V.1.4.13  Erzelmi zavarok

Az SM-es beteg minimalis provokaciora is kevéssé kontrolldlt sirast vagy nevetést
produkalhat. Az érzelmi statuszt szakembernek kell felmérnie (D). Ha az érzelmi zavar
jelentés problémat okoz a betegnek vagy a csaladjanak, antidepresszans (triciklikus szer,
B, vagy szelektiv szerotonin reuptake-gatlo, D) adasa j6n széba. Ha az érzelmi zavar
tovabbra sem kontrollalhaté vagy a beteg nem hajlandd vagy nem képes az antidepresszans
szedésére vagy arra nem reagal megfeleléen, viselkedés-terapias megoldast kell neki
ajanlani (D).

V.1.4.14 Depresszio

Depresszié gyanuja esetén ,lehangoltnak érzi magat?” vagy hasonlé kérdéssel (DS),
szikség esetén klinikailag (D) meg kell allapitani a depressziét, sulyos esetben pszichiatert
kell bevonni (D). Depresszié esetén a lehetséges kivalto tényezoket (pl. kronikus fajdalom,
szocidlis izolacio) fel kell térképezni (D) és lehetéség szerint javitani kell rajtuk (D). A
depresszié elleni specifikus kezelések (gyogyszeres, D, vagy pszicholdgiai, A) csak a
depresszié elleni atfogd terapias program részeként jonnek szoba (D). Az egyéb
pszichol6giai diagnézisokat is, kilbndsen a szorongast figyelembe kell venni (D).

V.1.4.15 Szorongas
Ha a beteg érzelmi életét vagy funkcionalitdsat a szorongas korlatozza, szakszer( segitséget
és kezelést kell neki nyudjtani (D). A lathatéan szorongd betegnek pszicholégiai alapu
kezelést kell ajanlani (A). A szorongas gyogyszeres kezelése antidepresszansokkal és

benzodiazepinekkel térténjen (D).

V.1.4.16 Nyelési zavar

A nyelészavar félrenyeléshez és aspiraciéhoz vezethet. A perkutan endoszképos

gasztrotomia (PEG) széles kdrben elérhetd. Ha a beteg képtelen 6nalléan az agybdl
athelyezni magat a székbe, bulbaris tiinetei vannak (pl. szemmozgéaszavar, elkent beszéd,
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ataxia), fel kell mérni a ragas és a nyelés nehezitettségét, és hogy emiatt kellett-e étrendet
valtoztatnia (D). Bulbaris tlnetekben vagy mellkasi fertézésben szenvedd betegnél
szakszerlen fel kell mérni a nyelési képességet (DS). Nyelészavar esetén a beteget
beszédterapeutanak is vizsgalnia kell. Nyelési technikdkat, az étel é&llaganak és a
tapanyagbevitelnek az adaptalasat kell oktatni a betegnek (D). Tovabbi vizsgalatokat (pl.
vided-fluoroszkdpia) csak az elsé vonalbeli kezelés eredménytelensége esetén vagy mas
specifikus vizsgalati célbdl javasolt végezni (D). A néhany napndl hosszabb nyelészavar
esetén neurologiai rehabilitdciés szakorvosnak kell latnia a beteget, és felmérni a
szlikségletét mellkasi fizioterapia vagy révidtavon nazogasztrikus tubus irant (D). Az egy
hénapnal hosszabb nyelészavar esetén a taplaltsagi statuszt havonta ellendrizni kell, a
tapanyagbevitelt pedig felll kell vizsgalni folyamatos fogyas vagy malnutricié jelei esetén (D).
Ha PEG-taplalas lehetésége merll fel, a beteggel a legkorabban egyeztetni és dokumentalni
kell az ezzel kapcsolatos igényeit (D). Tartés nyelészavarban PEG-tubus alkalmazasa jon
sz6ba, ha az alabbiak valamelyike fennall (D):

— visszatéré mellkasi fert6zések

— inadekvat étel- és/vagy folyadékbevitel

— elhiz6dé vagy stresszt okozé étkezes

— nazogasztrikus tubus alkalmazasa tébb, mint egy hdnapja.

Ha a PEG indikalt és a beteg el is fogadja, erre kiképzett szakorvosnak kell azt bediltetnie. A
korhazbdl valé elbocsatas el6tt a beteget és a kdrnyezetébdl az apolast végzé személyeket
teljeskorl oktatasban kell részesiteni (A).

V.1.4.17 Beszédzavarok

Ha a betegnek olyan beszédzavara van, amely az otthonan kivili vagy a telefonon keresztili
kommunikaciéjat befolyasolja, vagy a beszéd hangereje és tisztasaga érintett,
beszédterapeutanak kell megvizsgalnia a beteget (B). A diszartrids betegnek a
beszédképessége és -tisztasaga javitasat célzo technikakat kell tanitani, az oktatast
beszédterapeutanak kell végeznie a neuroldgiai rehabilitdcios munkacsoport tagjaval
egyuttmdkddve (D). A tartésan beszédzavarral kizdd betegnek — a beszédet segité vagy
helyettesitd — alternativ non-verbalis kommunikaciéos modszerek megtanitasa jén szoba
(D). Az effektiv kommunikéciora képtelen betegnek a lehetd leghamarabb beszédterapeuta
kell, hogy segitse a kommunikécidjat, aki a csalddnak és az ellaté személyzetnek is

iranymutatast ad a beteg kommunikaciéjanak hatékony segitése érdekében (D).
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V.1.4.18 Szexualis zavarok

parkapcsolat |étesitését és fenntartasat.

Férfibeteg esetén

— Ré kell kérdezni az erektilis diszfunkciéra és annak jelentéségére (D).

— Perzisztal6 erektilis diszfunkcidban — kontraindikacié hianyaban — 25-100 mg szildenafil
adasa jon szoba (A).

— Ha a szildenafil eredménytelen, kutatni kell az erektilis diszfunkcié kezelhetd, altalanos
és specifikus okait (pl. depresszid, szorongas, érbetegség, diabetes,
gyogyszerszedés). Széba jon egyéb specifikus kezelés is (pl. alprosztadil,
intrakavern6zus papaverin) (D).

Nébeteg esetén
— Ré kell kérdezni szexualis probléma létére és annak jelentéségére (D).
— Kutatni kell a szexudlis diszfunkcié kezelhetd, altalanos és specifikus okait (pl.
depresszid, szorongas, érbetegség, diabetes, gydgyszerszedés) (D).

Parkapcsolatok

A beteggel (parral) meg kell beszélni, hogy milyen problémak vannak a szexualis és emberi
kapcsolatok kialakitasaban és fenntartasaban, tudatni kell vele az elérhetd tanacsadd és
tamogatd szolgaltatasokat (D). Perzisztalé szexualis diszfunkciéban szakemberhez kell
irdnyitani a beteget (a part) és a szikséges tanacsokkal kell ellatni (D).

V.1.4.19 Nyomasi fekélyek

A nyomasi fekély a nyomasnak folyamatosan kitett bérfeliileten masodlagosan kialakuld

bérsérilés, amely csekély traumara is kitjulhat. Megjelenése az apré sériiléstél a kiterjedt,

nekrotizalt szbvettel teli, akar csontig hatolé mély sériilésig is terjedhet. Ha kialakult, igen
nehézkes a gyogyitasa, és fokozza a lokalis és generalizalt infekciok kockazatat. Sok SM-
es betegnek fokozott a kockazata nyomasi fekélyek kifejlédésére, mivel mobilitasuk
korlatozott, a szenzoros funkcidk inadekvatak, a kognitiv funkciok is karosodottak lehetnek. A
legtdbb esetben a nyomési fekélyek elkerllhet6k a helyes prevencios eljarasokkal. A
kerekesszékes betegek fekélykockazatat fel kell mérni és tanacsadasban kell Oket
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részesiteni (D). A kerekesszékes betegek — barmely okbdl térténd — kérhazba kerilése
esetén fel kell mérni a nyomast csbkkentd lehet6ségeket, eszkbzOket, eljarasokat,
figyelembe véve az SM specifikus jellemzéit. A fekélykockdzat minimalizélaséara tervet kell
kidolgozni, amely tartalmazza a taplalisagi allapot rendezését (D), a szlkséges
segédeszkozokkel vald ellatast (B), a megbeszélt kezelési technikak dokumentalasat (D).
A kerekesszékkel ellatott betegeknél nyomascsdkkenté megoldasok és eszkdzok
alkalmazasa jon szoba, a kerekesszéken tul valamennyi aktivitasi tertletikén, beleértve a
kozlekedést és az alvast is (D). Az agyban fekvés miatt magasabb rizik6ju betegeknek
megfeleld matracot kell biztositani a fekvéshez (A), az érintett bérfellletet vizsgalni kell az
adekvat védelem megléte irant (D), a rendszeres forgatas nem elegend6 a nyomasi fekélyek
megel6zéséhez (A). A nyomasi fekélyt megjelenésekor vizsgalni sziikséges és célszeri
megmutatni szakembernek (D). A nyomasi fekéllyel kizdd beteget megfelelé specialis
matracon kell fektetni (A).

V.1.4.20 Komplementer kezelések

Az SM-es betegeket informalni kell arrél, hogy az aldbbi médszerek hasznosak lehetnek, de
egyértelmi ajanlasokhoz még nincs elég bizonyiték (A):

— reflexolégia és masszazs

— halolajok

— magneses terapia

— neuralterapia

— masszazs és testmozgas

— thai chi

— multimodalis terapia.

Ha a beteg ki akar prébalni valamilyen alternativ gyégymadot, javasolni kell neki, hogy

értékelje a modszer kockazatait és elényeit, a kdltségek és a megterhelés oldalardl is (D).

A beteget tamogatni kell, hogy beszéljen a széba j6v6 alternativ mddszerrél, és tdjékoztassa
a kezel6orvosat is, ha ugy dont, hogy él az alternativ gyégymaoddal (D).
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V.2 Az EFNS iranyelvei a sclerosis multiplex vonatkozasaban

V.21 A relapszusok kezelése sclerosis multiplexben az EFNS

iranyelve alapjan

Az iranyelv (6) relapszus-kezelésre vonatkozd — finanszirozasi szempontbdl jelentéséggel
biré — ajanlasait a kdvetkez6kben mutatjuk be.

Szamos |. szintl tanulmany és meta-analizis eredménye alapjan egyértelmi a bizonyiték
arra, hogy a gliikokortikoidok az SM relapszusainak kezelésében elénydsek. igy a
relapszusok kezelésében ajanlott az intravénas vagy oralis metilprednizolon naponta
legaldbb 500 mg dézisban 5 napig (A szintl ajanlas). Az iv. metilprednizolon (naponta 1x1 g
3 napig) alternativ terapiaként jén szdba. Az iv. metilprednizolon (naponta 1x1 g 3 napig,
majd fokozatosan csékkend dézisu oralis adagolas) tovabba az akut opticus neuritis kezelési
lehetéségeként is széba j6n (B szintl ajanlas).

Nincs bizonyiték arra, hogy az iv. és az oralis metilprednizolon-kezelés kozott [eényeges
kilénbség lenne klinikai hatasossag vagy mellékhatasok vonatkozasaban, de a hosszan
tartd oralis kezeléshez a mellékhatasok gyakoribb el6forduldsa tarsulhat. Sét, az elérhetd
klinikai vizsgalatokba bevont betegek alacsony szdma miatt az iv. és az oralis adagolas
kozo6tt akar bizonyos hatasossagbeli kilénbség sem zarhaté ki. Az eddigi kontrollalt,
randomizalt vizsgalatok nem vizsgaltak kielégitéen a glikokortikoid alkalmazand6 fajtajat,
annak optimalis ddzisat és azt, hogy a kezdeti |6késterapia utan szilkséges-e a fokozatos
doziscsdkkentés. Mindez Uj randomizalt vizsgalatok iranti igényt vet fel, ahol az egyes
glukokortikoidok kockazat/elény aranyat, mellékhatasait, alkalmazasi médjat vizsgalnak az
SM relapszusainak kezelésében.

Jelenleg nincs elegendé adat a betegek olyan alcsoportjanak azonositasara, akik
nagyobb valdsziniliséggel reagalnak a metilprednizolon-kezelésre, ugyanakkor a
kezelés hatasosabb Iehet azokban a betegekben, akiknél klinikailag, MR-rel vagy
likvorvizsgalattal (emelkedett MBP-kocentracié a likvorban, MBP: myelin basic protein)
magasabbnak bizonyul a betegség aktivitasa (C szint( ajanlas). A klinikai vizsgalatoknak
nem volt célja azt targyalni, hogy a beteget jar6é- vagy fekvébetegként kezelték, de
megfontolandd, hogy az els6 metilprednizolon-kezelést fekvébetegként kapja a beteg.
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Azon betegeknél, akik nem reagalnak a randomizdlt, placebo-kontrollalt vizsgalatokban
hasznalt dozisban adott metilprednizolon-kezelésre, magasabb dozis (akar 2 g naponta, 5
napig) alkalmazasat kell megfontolni (C szintl ajanlas).

Azoknal a gyulladasos demielinizacios kérképben — beleértve az SM-et is — szenvedd
betegeknél, akik nem reagalnak a metilprednizolon-kezelésre, hasznos lehet a
plazmacsere, azonban erre a kezelt betegeknek csak kb. 1/3-a fog reagalni. Ezt a kezelési
modszert szigorlan a betegek azon sziik korére kell korlatozni, akiknek sulyos relapszusai
vannak (B szintl ajanlas). Hasznos lenne olyan randomizalt, kontrollalt vizsgéalat, amelyben
célzottan a plazmacsere hatasat vizsgalndk sulyos relapszusokkal kizd6 és a
metilprednizolon-kezelésre nem reagald betegekben.

Intenziv interdiszciplinaris rehabilitaciés program mérlegelendé az iv. metilprednizolon-
terapia utan, mivel egy vizsgalat szerint ez valészinlleg tovabb segiti a felépllést (B szint(
ajanlas).

Nem tamasztja ald elegend6 adat az iv. immunglobulin monoterapidban valé
alkalmazasat relapszusokban. Az iv. immunglobulin-terapia a relapszusok kezelésében
metilprednizolon mellé kombinalva, valamint akut opticus neuritis monoterapidjaként nem
hatasos (A szintl ajanlas). Szintén nem hatasos a natalizumab monoterapiaként a
relapszusokban.

V.2.2 Neurologiai képalkotdo eljarasok a sclerosis multiplex

kezelésében az EFNS iranyelve alapjan

Az iranyelv (7) neurolégiai képalkoto eljarasokra vonatkoz6 — finanszirozasi szempontbdl
jelentds — ajanlasait az aldbbiakban mutatjuk be.

vV.2.2.1 Ajanlasok az SM-re utalé klinikailag izolalt szindréomat (CIS) mutatd
betegek MR-vizsgalata vonatkozasaban

Az SM-re utalé klinikailag izolalt szindromat — tipikusan SM-re jellemzd neurologiai
tineteket — mutaté betegek tekintetében — az SM-hez hasonl6 tlineteket okoz6 alternativ
diagnozisok megfeleld kizarasa utan — az alabbi ajanlasok fogalmazhatdk meg:
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Konvencionalis agyi MR-felvételt (cMRI) kell késziteni (dual-echo, pre- és poszt-kontraszt
T1-sUlyozott képek) a lehetd leghamarabb minden olyan betegnél, aki a k&zponti
idegrendszert érint6 izolalt demielinizacidés szindromat mutat. A vizsgalatnak nem csak a
léziok térbeli disszeminacidjanak bizonyitdsa a célja, hanem az egyéb Iehetséges
neurolégiai korallapotok kizarasa is. llyen betegekben 3 vagy tébb T2-hiperintenziv 1€zi6 —
a Nemzetkdzi Panel (International Panel, IP) altal hangsulyozott képi jellemzék mellett — és 2
vagy tobb Gd-halmozé 1ézi6 érzékeny prediktorai a klinikailag definitiv sclerosis multiplex
(CDMS) 7-10 éven beluli kifejlédésének (B szintl ajanlas).

Az SM-re gyanus betegekben a T2-sulyozott agyi MR-felvételen 3 vagy tébb fehérallomanyi
lézi6 nem diagnosztikus értékd, kuldéndsen akkor nem, ha a lokalizaciéjuk €s a megjelenésik
nem demielinizaciora jellemzd. llyen esetekben az IP kritériumai alkalmazanddék. Az
incidentalis fehérallomanyi |ézibk nem ritkdk még a normal fiatal populaciéban sem,
azonban a kor elérehaladtaval (50 év folott) ezek a 1ézidk progressziot is jelezhetnek.

Szteroidkezelés esetén (amely dramaian szupprimalja a Gd-halmozast mint a gyulladas
egyik lehetséges markerét) cMRI-t kell végezni a kezelés el6tt vagy legalabb egy hénappal
a kezelés befejezése utan.

A gerincvel6i cMRI akkor hasznos, ha az agyi MR normdlis vagy bizonytalan, valamint nem
specifikus agyi T2-abnormalitasok esetén (kuléndésen 50 év felett), mivel — ellentétben az
aggyal — a gerincvelében ritkan fejlédnek ki 1ézidok pusztan a kor el6érehaladtaval.
Gerincvel6i szindroma esetén ajanlott a gerincvel6i MR-vizsgalat elvégzése az SM-hez
hasonlo6 korallapotok (pl. kompressziv 1€zidk) kizarasa végett.

Akut opticus neuritisben a latéideg MR-vizsgalata hasznos lehet az alternativ diagnézisok
kizarasara. llyen esetben STIR-szekvenciak (STIR: short tau inversion recovery)

alkalmazandok.

igazolasara. A klinikai epizéd (és az alap-MR-vizsgdlat) utdn 3 hoénappal megjelené Gd-

halmoz6 |éziok vagy a klinikai epizéd (és az alap-MR-vizsgalat) utan 6 honappal megjelend
0j T2- vagy Gd-halmoz6 léziék megjelenése erbs eldérejelzéje a definitiv SM kbzeli jovében
torténd kifejlédésének (A szintl ajanlas). A kbvetd felvételeket ugyanazzal a géppel, azonos
felvételi paraméterekkel, azonos pozicionalassal kell elkésziteni, hogy a pontos
odsszehasonlitas elvégezhetd legyen.
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Az els6 ketté utani tovabbi ismételt felvételeket egyeztetni kell neurolégussal, figyelembe
véve a betegek szamdara megfeleld klinikai kérilményeket (rutinszerlien nem ajanlott, mivel a

betegség hosszabb tavon valdszinilleg klinikailag manifesztalodik).

A nem konvencionalis MR-technikak lényeges és kritikus informaciét nyujthatnak
klinikailag izolalt szindrémaban (CIS), tovdbba a kezelés monitorozdséval a gyulladasra, az
axonok védelmére és a demielinizaciora/remielinizaciéra kifejtett hatas pontosabban
megitélhetd, ennek ellenére a nem konvencionalis MR-technikak hasznalata a klinikai
gyakorlatban jelenleg nem ajanlott. Az &sszes nem konvencionalis MR-technikat
megfeleléen 8ssze kell hasonlitani a cMRI-vel szenzitivitdsban és specificitasban a széveti
karosodas észlelése, valamint az SM és a rokkantsag Kkifejlédésének elbrejelzése
vonatkozasaban. Jelenleg ezek a kvantitativ technikédk csoportok szintjén mutatnak
kildnbségeket, de egyének szintjén nem teszik lehetévé kdvetkeztetés levonasat.

SM-re gyanus alattomos neurolégiai progresszié esetén az abnormalis likvorlelet
gyulladasos jelekkel és immun-eltérésekkel egyitt tovabbi fontos lelet a diagnosztikus

gyanu megerdsitésére.

V.2.2.2 Ajanlasok az igazolt SM diagnézisu betegek MR-vizsgalata
vonatkozasaban

Az SM igazolt diagndzisa esetén a kdvetkez6 ajanlasok fogalmazhaték meg:

A cMRlI-felvételeket (duél-echo és poszt-kontraszt T1-sulyozott képek) standardizalt
protokollok mentén, a beteget mindig precizen pozicionalva kell elkésziteni, hogy a késébbi
koveto felvételeket kbnnyen lehessen értékelni. A poszt-kontraszt T1-sulyozott felvételeket a
kontrasztanyag beadasa utan 5-7 perccel kell elkésziteni. Figyelembe véve a klinikai tlinetek
és a cMRI-vizsgalatok klinikai rokkantsag romlasat elérejelz6 ereje koz6tti gyenge
korrelaciot, az MR surveillance-szer(i hasznalata a kezeléssel kapcsolatos déntések céljara

altaldnossagban nem ajanlott. Sorozat-MR felvételek készitése megfontolandd, ha ilyen

jellegl diagnosztikai szempont merl fel.

A gerincveld ismételt MR-vizsgalata csak akkor javasolhat6, ha véltakozé folyamat (pl.
mechanikus kompresszid) kifejl6dése vagy atipusos tlinet megjelenése indokolja.
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Bar klinikai vizsgalati adatokon alapul6 el6zetes elemzés felvetette, hogy az MR-rel detektalt
betegségaktivitas jelenléte és mértéke csoportszinten meghatarozhatja az IFN-B-valasz-
statuszt (interferon béta) a relapszusrata és a kialakult rokkantsag vonatkozasaban,
azonban nincs validalt moédszer a betegség-moédositdé terapia monitorozasara egyéni
szinten.

A cMRI-bél szarmaz6é mérési eredmények nem adnak teljes képet az SM patologiai
folyamatair6l. Bar a cMRI kétségtelenll javitotta az SM-terapidak hatdsanak mérését,
valamint — legaldbbis részben — segitett megérteni az SM kifejl6dését, ugyanakkor
pontossag és specificitas tekintetében csak korlatozottan nyujt informaciét az SM
patolégiajardl, és a klinikai mérési eredményekkel gyenge a korrelacioja. Ez arra utal, hogy
ha egy adott kezelés képes a cMRI-vel mért adatokat befolyasolni, ez nem jelenti azt, hogy
ez a kezelés szikségszerlien képes lesz a klinikai rokkantsag fokozodasat is megelézni,
kUldndsen az egyes betegek egyéni szintjén.

A T1-hipointenziv 1éziok mérése megterheld, és az agyi és gerincvel6i atrofiat a klinikai
gyakorlatban tovabbra is a korfejlédés bevezeté stadiumdban veszik figyelembe, igy
szikséges a standardizalasuk beszerzés és utdfeldolgozas vonatkozasaban. Viszont ezeket
a méréseket végpontként be kell vonni a betegség-mébdosité szerek vizsgalataiba, hogy a
rokkantsagért felel6s mechanizmus tovabbi tisztazast nyerhessen.

A nem konvencionalis MR-technikak alkalmazasa az igazolt SM diagnézisu betegek
monitorozasaban a klinikai gyakorlatban jelenleg nem javasolhatd. Az 6sszes ilyen technika
kiértékelése tovabbra is szlikséges szenzitivitas és specificitas irdnyaban a szévetkarosodas
SM-ben val6 észlelése és ennek idébeli valtozasa tekintetében.

Az MT-MR-t (magnetization transfer MR) be kell vonni 0] klinikai vizsgalatokba, hogy tovabbi

megmutatkozé értékébe. A DT-MR és a 'H-MRS (MR spectroscopy) szerepét és

eredményeit multicentrikus vizsgalatokban szikséges kiértékelni.
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V.2.3 Az anti-interferon-béta antitestek meérése a sclerosis

multiplex kezelése soran az EFNS iranyelve alapjan

Az iranyelv (8) anti-IFN-B-antitestek (IFN-B: interferon-béta) mérésével kapcsolatos —
finanszirozasi szempontbdl Iényeges — ajanlasait az alabbiakban mutatjuk be.

A koété ellenanyagokat (binding antibody, BAB) mérd mddszerek megbizhatéan
hasznélhatok az anti-IFN-B-antitestek sziirésére, még a neutralizalé ellenanyagok
(neutralizing antibody, NAB) mérését megel6zéen (A szintl ajanlas).

A koté és neutralizald anti-IFN-B-antitestek mérését erre szakosodott laboratoriumokban
kell elvégezni (A szintl ajanlas).

A NAB mérését validalt CPE-méddszerrel (CPE: cytopathic effect) vagy MxA-termelést (MxA:
IFN-B indukélta géntermék, az |. osztélyd IFN-ok specifikus markere) méré moddszerrel
szlkséges elvégezni, a tesztszérum sorozathigitasaval. A NAB-titert a Kawade-formula

szerint kell kiszamitani (A szintl ajanlas).

A NAB jelenlétének tesztelését a terapia soran 12 és 24 honap elteltével kell elvégezni (A

szintl ajanlas).

Ha a beteg az emlitett periédus soran NAB-negativ marad, akkor a NAB-méréseket el
lehet hagyni, a betegség aktivitasanak fokozédasakor azonban folytatni kell a méréseket (B

szintl ajanlas).

NAB jelenléte esetén a méréseket 3-6 honap elteltével meg kell ismételni (A szinti
ajanlas).

Ha a NAB a 3-6 hdénapos intervallummal megismételt mérések soran is magas titerben
fennmarad, akkor az IFN-B-kezelést meg kell szakitani (A szint{ ajanlas).
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VI Betegszam, éves koltségvetési kiadas

VI.1 A sclerosis multiplex hazai el6fordulasa

Az SM prevalenciaja valtozatos, 25-224/100 000 kdzdtt mozog, egyes felmérések szerint 62-
65/100 000. igy Magyarorszagon az SM-ben szenvedd betegek szamat mintegy 6-8 000-re
becsilhetjik. Az incidencia kb. 3-5/100 000, azaz évente orszagosan 3-500 Uj eset
diagnosztizalasara kerll sor. Nékben a betegség kb. kétszer gyakoribb, mint férfiakban.
Leginkdbb 20 és 40 éves életkor kozott jelentkezik, 15 év alatt és 50 év folott ritka az
el6fordulasa. (3)

VI.2 A sclerosis multiplex eléfordulasa és kezelésének
finanszirozasi vonzata az OEP adatai alapjan

Az egészségbiztositénak — értelemszerlien — azon személyekrdl van informacidja, akik TB-
finanszirozott vagy TB-tamogatott ellatast vettek igénybe, és ezen ellatasokrol az OEP-hez a
vonatkoz6 adat beérkezett. llyen méddon tehat az OEP konkrétan azon SM-es betegekrol
rendelkezik adatokkal, akik gyogyszert vagy gydgyaszati segédeszkdzt valtottak ki, vagy
jaro-, illetve fekvébeteg-ellatdé intézményben vettek igénybe egészséglgyi szolgaltatast. A
tovabbiakban attekintjuk a sclerosis multiplex kezelésében érdemi jelentéséggel biré ellatasi
formék vonatkoz6 adatait.

A neuroldgiai jarobeteg-szakellatasban sclerosis multiplex (BNO: G35HO0)
fédiagnozissal megjelent betegek adatait a 8. tablazat mutatja. Az igy nyert betegszam
egyuttal megfelelé pontossagu becslést is ad az SM-es betegkér nagysagara is,
amennyiben feltételezzik, hogy az SM-es betegek naptari évenként legaldbb egyszer
felkeresik — a sclerosis multiplexszel 6sszefiiggésben — a neuroldgiai szakrendelést.

8. tablazat: A neuroldgiai jarobeteg-szakellatasbol sclerosis multiplex (BNO: G35HO0)
fédiagnozissal jelentett esetek adatai, 2007-2009.

2007 6277 20 926 39 197 468 54 068 729
2008 6377 19 860 35932 112 50 680 161

2009 6 867 21 898 39 662 946 46 616 315
Forras: OEP Adattarhaz
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A szemészeti jarobeteg-szakellatasban sclerosis multiplex (BNO: G35HO0)

fédiagnozissal megjelent betegek adatait a 9. tablazat mutatja. Az SM ellatdsadban gyakran

szikséges a szemészeti szakorvosi vizsgalat elvégzése.

9. tablazat: A szemészeti jarobeteg-szakellatasbol sclerosis multiplex (BNO: G35H0)
fédiagnozissal jelentett esetek adatai, 2007-2009.

Finanszirozasi 6sszeg
Betegszam (Ft)

2007 568 032 786 941
2008 235 31 1 500 576 703 472

2009 257 360 622 975 739 730
Forras: OEP Adattarhaz

Az SM-es betegek SM-ben relevans egyes laboratériumi vizsgalatainak adatait a 10.
tabldzat mutatja. A laboratériumi adatok szamitasakor figyelembe vett relevans OENO-
kodok és vizsgalatok az alabbiak:

22701 Haemoglobin kimutatasa liquorban kémiai modszerrel

22741 Liquor dsszfehérje meghatarozasa

22743 Liquor albumin meghatarozasa

22761 Liquor direkt spektrofotometria

22781 Liquor sejtszam meghatarozasa

25065 Punktatum, liquor, genny tenyésztése, csak aerob

26390 Escherichia AG kimutatasa liquorban

26391 Neisseria AG kimutatasa liquorban

26392 Haemophilus AG kimutatasa liquorban

tablazat: A sclerosis multiplexes betegek SM-ben relevans egyes laboratériumi
wzsgalatalnak adatai, 2007-20009.

Finanszirozasi 6sszeg
Betegszam (Ft)

2007 103 28 482 26 295
2008 82 106 31116 25 268

2009 87 127 38 020 26 045
Forras: OEP Adattarhaz




A sclerosis multiplex diagnosztikaja és kezelése
A finanszirozasi protokoll hattéranyaga
OEP-EOSZEF

Az SM-es betegek SM-ben relevans egyes MR-vizsgalatainak adatait a 11. tablazat
mutatja. Az MR-adatok szamitasakor figyelembe vett relevans OENO-kédok és vizsgalatok
az alabbiak:

34914 Agykoponya nativ MR vizsgalat

34915 Agykoponya MR vizsgalat nativ plusz iv. kontrasztanyag adasat kévetéleg

34924 Gerinc MR vizsgalata nativ gerinc

34925 Gerinc MR vizsgalata iv. kontrasztanyag adasat kdvetdleg

34926 Gerinc MR vizsgalata nativ plusz iv. kontrasztanyag adasat kvetéleg

11. tablazat: A sclerosis multiplexes betegek SM-ben relevans egyes MR-vizsgalatainak adatai,
2007-2009.

2007 1781 3 067 53 958 160 73 657 158
2008 1877 3070 56 217 916 78 998 537

2009 2 155 3518 68 291 438 83 993 467
Forras: OEP Adattarhaz

Az aktiv fekvobeteg-szakellatasbol sclerosis multiplex (BNO: G35H0) fédiagnoézissal
jelentett és SM-ben relevans HBCs-be sorolt esetek adatait a 12. tablazat mutatja. Az aktiv
fekvbébeteg-adatok szamitasakor figyelembe vett relevans HBCs-kédok az alabbiak:

01M 014A Sclerosis multiplex komplex vizsgalattal

01M 014B Sclerosis multiplex specialis kivizsgalassal

12. tablazat: Az aktiv fekvobeteg-szakellatasbol sclerosis multiplex (BNO: G35H0)
fédiagndzissal jelentett és SM-ben relevans HBCs-be sorolt esetek adatai, 2007-2009.

Finanszirozasi 6sszeg
(Ft)

2007 161 213 24 954 282

2008 192 273 31 403 905

2009 228 278 32 750 062
Forras: OEP Adattarhaz

Ev Betegszam Sulyszam

A kroénikus fekvébeteg-szakellatasbol sclerosis multiplex (BNO: G35H0) fédiagnoézissal
jelentett esetek adatait a 13. tablazat mutatja.
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13. tablazat: A kronikus fekvébeteg-szakellatasbol sclerosis multiplex (BNO: G35HO0)
fédiagnozissal jelentett esetek adatai, 2007-2009.

eV Betegszam | Esetszam  Finanszirozési bsszeg (F)
2007 2 62 400
2008 4 225120

2009 5 120 960
Forras: OEP Adattarhaz

Az SM-es betegek altal kivaltott, SM kezelésére hasznalt egyes — a terapidban
kulcsfontossagu és/vagy emelt, kiemelt tdamogatasu — gyégyszerek forgalmanak adatait
Osszesitve a 14. tablazat, hatéanyagonkénti bontasban pedig a 15. tadblazat mutatja. Az
gyogyszeradatok szamitasakor figyelembe vett relevans ATC-kédok és hatéanyagok az
alabbiak:

HO02AB02 dexamethason

HO02AB04 metilprednizolon

HO1AA ACTH

LO1DBO07 mitoxantron

LO3ABO7 interferon beta-1a

LO3AB08 interferon beta-1b

LO3AX13 glatiramer acetate

LO4AA23 natalizumab

MO03BXO01 baclofen

MO03BX02 tizanidin

M03BX04 tolperisone

A specifikus karosodasok tlneti kezelésére hasznalt egyéb, itt nem emlitett gydgyszerekre

nem térink ki.

14. tablazat: A sclerosis multiplexes betegek altal kivaltott, SM kezelésére hasznalt egyes
gyogyszerek forgalmanak adatai 6sszesitve, 2007-2009. (DOT: terapias napok szama)

TB-tamogatas | Brutté fogyasztoi
(Ft) ar (Ft)
2007 3593 33 264 1249 299 4824 812 211 4 835 099 333

2008 3 758 32 382 1336 391 4 912 246 609 4 925 436 157

2009 4 090 35453 1546 747 5812 285 529 5828 335 945
Forras: OEP Adattarhaz

Ev |Betegszam| Vényszam DOT
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15. tablazat: A sclerosis multiplexes betegek altal kivaltott, SM kezelésére hasznalt egyes
gyogyszerek forgalmanak adatai hatéanyagok szerint, 2007-2009. (DOT: terapias napok szama)

Beteg- | Vény- TB-tamogatas | Brutté fogyasztoi

Ev

Hat6éanyag

ACTH
dexamethason
metilprednizolon
interferon béta-1a
interferon béta-1b
glatiramer-acetat
baclofen

tizanidin
tolperisone
ACTH
dexamethason
metilprednizolon
interferon béta-1a
interferon béta-1b
glatiramer-acetat
baclofen

tizanidin
tolperisone
dexamethason
metilprednizolon
interferon béta-1a
interferon béta-1b
glatiramer-acetat
natalizumab
baclofen

tizanidin
tolperisone

Forras: OEP Adattarhaz

szam
1

17
737
777
411
666
968
415
1011
1

11
705
866
522
756
990
414
1020
5
683
985
598
832
13

1 086
427
1 066

szam
1

34

1 392
7 780
4 050
7 099
6 397
2284
4 227
1

20

DOT

0

29

127 586
337 725
122 502
195 115
219 335
40 480
206 528
0

83

119 951
382 949
158 046
222 860
210 060
37 755
204 687
165

113 084
477 117
186 060
261 268
2 340
237 445
43 490
225778

(Ft)
0
3279
2139 186
1983 268 570
1023 819 779
1783 481 418
19 543 995
5 059 005
7 496 979
0
8 943
1 986 544
2094 911 472
1142511 164
1636 724 564
23 655 365
5314 444
7134 114
8 943
1803 784
2 547 354 222
1324 736 940
1 860 634 432
40 839 639
22 622 483
6 205 430
8 079 655

ar (Ft)
27 111
74 163
2 831 505
1 983 268 570
1023 819 779
1783 481 418
25 340 306
6 942 697
9313 783
27 297
44 961
2616 163
2097 150 972
1143 881 921
1 638 666 464
27 424 682
6 432 008
9191 689
18 482
2342 614
2 550 438 972
1326 421 740
1 863 139 432
42 281 235
26 167 623
7 412 278
10 113 569

Megjegyzendd, hogy a dexametazon és az ACTH a fentebb részletesen idézett szakmai
irdnyelvek konkrét ajanlasai kézott nem szerepel. Mitoxantron-kivaltds a 3 év alatt nem
tértént az SM-es betegkér részeérdl.

Az SM-es betegek altal kivaltott 0sszes — tehat diagnézistdl flggetlenil szamolt —

gyogyaszati segédeszk6z adatai a 16. tablazatban, az SM diagnézissal (BNO: G35H0)

kivaltott gyogyaszati segédeszkzok adatai pedig a 17. tdblazatban szerepelnek.
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16. tablazat: A sclerosis multiplexes betegek altal kivaltott 6sszes gyogyaszati segédeszkoz
adatai diagnozistdl fliggetleniil, 2007-2009.

TB-tamogatas (Ft) | Brutté fogyasztoi ar (Ft)
2007 2110 12 519 212 118 886 231 497 577
2008 2 099 12 829 231 748 844 247 001 652

2009 2115 14 092 297 966 516 311 886 738
Forras: OEP Adattarhaz

17. tablazat: A sclerosis multiplexes betegek altal SM diagnézissal (BNO: G35H0) kivaltott
gyogyaszati segédeszk6z6k adatai, 2007-2009.

TB-tamogatas (Ft) | Brutto fogyasztoi ar (Ft)
2007 825 2130 93 169 799 96 988 314
2008 902 2 221 103 908 495 107 586 386

2009 941 2 632 141 975 599 144 940 422
Forras: OEP Adattarhaz

A sclerosis multiplexben szenvedé betegek részletezett ellatasainak — jaré-, valamint aktiv
és kronikus fekvébeteg-szakellatas, gyogyszer- és gydgyaszatisegédeszkdz-ellatas —
Osszesitett koltségeit a 18. tablazat, az egyes ellatasi formak koltségeinek egymashoz

viszonyitott aranyat a 19. tdblazat mutatja be.

18. tablazat: A sclerosis multiplexes betegek jaré-, valamint aktiv és kronikus fekvébeteg-
szakellatasanak, gyoégyszer- és gyogyaszatisegédeszkoz-ellatasanak TB-koltségei (Ft), 2007-
2009.

Ellatasi forma 2007 2008 I

Jarobeteg-szakellatas 128 539 123 130 407 438 131 375 557
Aktiv fekvébeteg-szakellatas 24 954 282 31 403 905 32 750 062
Krénikus fekvébeteg-szakellatas 62 400 225120 120 960
Gybgyszer 4 824 812 211 4912246609 5812285 529
Gyobgyaszati segédeszkoz 93 169 799 103 908 495 141 975 599

Osszesen 5071 537 815 5178 191 567 6 118 507 707
Forras: OEP Adattarhaz

19. tablazat: A sclerosis multiplexes betegek jaré-, valamint aktiv és kronikus fekvébeteg-
szakellatasanak, gyogyszer- és gyogyaszatisegédeszkoz-ellatasanak TB-koltségei egymashoz
viszonyitva (%), 2007-2009.

Ellatasi forma 2007 2008 2009 |

Jarobeteg-szakellatas 2.53 2.52 2.15
Aktiv fekvObeteg-szakellatas 0.49 0.61 0.54
Kronikus fekvdbeteg-szakellatas 0.00 0.00 0.00
Gyogyszer 95.14 94.86 95.00
Gyogyaszati segédeszkdz 1.84 2.01 2.32
Osszesen 100.00 100.00 100.00

Forras: OEP Adattarhaz
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VIl A finanszirozasi protokoll algoritmusa

VII.1 Az ellatas igénybevételének jelenlegi rendje

A biztositott az ellatast az egyébként irdnyadd altalanos szabalyok szerint veheti igénybe,
azaz az alapellatdsban a haziorvosanal, tovadbba a szakelldtas keretében jar6- és
fekvbbeteg-intézményben kaphat ellatast.

A haziorvos els6sorban a mar kezelésbe vett betegek gondozasaban, allapotuk figyelemmel
kisérésében jatszik szerepet, masodsorban a ,kapudri” funkcidéjdban az U] betegek
kiemelésében és szakellatasra iranyitasaban. A haziorvos jogosult tovabba — tlineti kezelés
részeként — egyes gydgyszerkészitmények — szakorvosi javaslat alapjan torténé —
rendelésére. (l. progresszivitasi szint)

Orvosszakmai szempontbdl a kezelés kdzpontja a neurolégiai jardbeteg-szakrendelés és a
fekvébeteg-szakellatas, ahol a terapia bedllitasa zajlik. Az emelt és kiemelt, indikacidhoz
kototten rendelheté gydgyszerek felirasa, valamint az emelt tAmogatassal rendelhetd tineti
szerek tekintetében a haziorvos felé a javaslat megtétele is itt torténik. (Il. progresszivitasi

szint)
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VII.2 A tervezett finanszirozas rendje és algoritmusa

8. abra: A sclerosis multiplex McDonald-kritériumok szerinti diagnosztikajanak algoritmusa

Klinikai epizédok szama Objektiv 16zi6k szama . - P P .
(shub, relapszus) a Klinikai tinetek alapjan A diagnézishoz sziikséges tovabbi vizsgalatok

p
| Egy éve tart6 folyamatos klinikai progresszié
és

kettd feltétel a kovetkez6kbdl:
SM-re gyanus a) pozitiv koponya-MR (térbeli terjedés igazolasa MR-rel:

0 klinikai epizod neurolégiai tiinetek 9 vagy t8bb T2 agyi goc) vagy

4 vagy tébb T2 agyi-gerincvelSi géc pozitiv VEP-pel (d)
b) pozitiv gerincveldi MR (2 T2 géc)
| c) pozitiv likvor (b)

P
Térbeli terjedés igazolasa MR-rel (a) vagy

pozitiv likvor (b) és 2 vagy tébb SM-re jellemzé géc MR-rel
1 1ézié és

id6beli terjedés igazolasa MR-rel (c) vagy

masodik klinikai epizéd

2vagy (658 :,:e;zen terjedes igazolasa MR-rel (c) |
Szl masodik Klinikai epizod

Térbeli terjedés igazolasa MR-rel (a) vagy
pozitiv likvor (b) és 2 vagy t6bb SM-re jellemzé géc MR-rel vagy
Gjabb klinikai epizéd mas funkcionalis palya karosodasaval

2 vagy tébb
lézié

1 klinikai epizéd

2 vagy tébb
klinikai epizéd

Diagnézis: sclerosis multiplex pizsoalatokiSzeint
: feltételek teljesiilése

a) A térbeli disszeminacio bizonyitasanak teljesitenie kell a Barkhof (1997) és Tintoré (2000) szerinti kritériumokat

b) Pozitiv likvorlelet oligoklonalis csikokkal, ill. emelkedett likvor-IgG-indexszel

c) MR-kritériumok idébeli terjedéséhez: kontrasztanyagot halmozé géc vagy T2-hiperintenziv géc legalabb 3 hénappal a klinikai shub utan mas lokalizaciéban,
mint a megelézdé shubnal vagy Uj kontrasztanyag-felvevé vagy T2-hiperintenziv goc egy masodik MR-nél 3 honap elteltével

d) Patoldgias vizuélis kivaltott valaszok, amelyek az SM-re jellemzéek (P100 latencia-megnyulas jé konfiguracié esetén)
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9. abra: Sclerosis multiplexben az akut relapszus diagnosztikajanak és gyogyszeres
kezelésének algoritmusa

A relapszus diagnoézisa

A terapia soran barmikor:
- Uj neurolégiai tiinetek megjelenése
- régi tiinetek sulyosbodasa

A beteg allapota az uj neuroldgiai tiinetek megjelenésekor vagy a régi tiinetek
sulyosbodasakor

A beteg allapota legalabb 30 napja stabil vagy javul6?

igen

A tliinetek paroxizmalisak?

nem

Az uj tiinetek megjelenését vagy a régiek
‘ sulyosbodasat okozhatjak az alabbiak?
‘ - testhémérséklet-emelkedés

- infekcid

nem

‘ Uj tiinetek vagy a régiek sulyosbodasa
tart legalabb 24 6raig?

Nem relapszus Relapszus

Relapszuskezelés:
- metilprednizolon iv.
- metilprednizolon per os
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10. abra: A sclerosis multiplex progresszidjanak/aktivitasanak csdokkentését célzé gyogyszeres

kezelés algoritmusa

A sclerosis multiplex
finanszirozasi protokollja

Sclerosis multiplex

Relapszal6-remittalo

Kezdettél fogva gyors és
sulyos a lefolyas?
)

Az utébbi 2 vagy 3 évben volt
2 relapszus, és EDSS<=5,5
(2)

Szekunder progressziv

} }

[ Egyéb tipusok ]

{ Progressziv-relapszal6 ]

Az utébbi 2 évben volt 2
relapszus, és progresszio, és a
jarastavolsag min. 10 m
4)

|

NAB- sziirés - interferon B-1a im. NAB- sziiré
- interferon B-1a sc. - glatiramer-acetat sc. interferon B-1b im. - SzUIES
0 - interferon B-1b im. ™

[ T

Progresszi6 és kozepes
foku mozgaskorlatozottsag
(5)

Az elégtelen terapias
valasz kritériumai
teljesiilnek?

(3)

A terapias valasz

natalizumab iv. Kieléqit6?

Terapi Monitorozas PML
erapla EWELED]
folytatasa (8)

Terapia mitoxantron iv. *
folytatasa (6)

Kardiolégiai és haematolégiai
monitorozas

(9)

* Ezen hatéanyag tamogatott készitménye alkalmazasi eléirasaban felsorolt indikaciok kézott sem a sclerosis
i em a ke ésé p 6dé korallapot, korfolyamat nem szerepel. E készitmény az alkalmazasi
elGirastol eltérs ("off label") gyog szabalyainak szigora betartasa mellett hasznalhato.

Az algoritmusban szerepl6, szammal jel6lt mez6k tartalmat és a vonatkozo feltételeket az

alabbiakban részletezziik:

(1) Relapszalo-remittaldé SM-ben kezdettél fogva gyors és sulyos a betegség lefolyasa,
ha az alabbi feltételek teljestinek:
a) 2 vagy tébb funkcidvesztést okozd relapszus fordult el egy év alatt.
b) Friss MR-felvételen 1-nél tdbb Gd-dusulassal jaré 1ézi6 vagy megndvekedett
T2-go6ctérfogat észlelhetd.

(2) Relapszal6-remittald6 SM-ben interferon-B vagy glatiramer-acetat alkalmazasanak
feltételei:
a) 18 év feletti életkor.
b) A gyogyszer alkalmazasi el6irdsa szerint az utdbbi 2 vagy 3 éven belll
legalabb 2 jelentds klinikai relapszus volt.
c) A beteg allapota a Kiterjesztett Rokkantsagi Allapot Skala szerint legfeliebb
5,5 (EDSS < 5,5, a jarastavolsag segitség nélkiil legalabb 100 m).
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Relapszalé-remittaldo SM-ben az interferon-B- vagy glatiramer-acetat-kezelésre adott
terapias valasz akkor tekinthetd elégtelennek, ha az alabbi feltételek teljeslinek:

a) Az utébbi egy évben legaldbb 1 shub volt.

b) Friss MR-felvételen legaldbb 9 T2-hiperintenziv 1ézi6 vagy 1-nél tébb Gd-

halmozéassal jar6 1ézi6 észlelhetd.

Szekunder progressziv SM-ben interferon-B-1b alkalmazéasanak feltételei:
a) 18 év feletti életkor.
b) Az utébbi 2 évben legaldbb 2, mozgaskorlatozottsagot okoz6 relapszus volt.
c
d

A jarastavolsag legalabb 10 m.

)
)

A neuroldgiai tinetek progresszidja észlelhetd.

Relapszalo-remittald, szekunder progressziv és progressziv-relapszaldé SM-ben a
mitoxantron alkalmazasanak feltételei:
18-55 éves életkor.
Progresszié: 18 honap alatt legalabb 1-pontos névekedés az EDSS-en.
Kbzepes foklu mozgaskorlatozottsag: az EDSS 3,0 és 6,0 kz6tt.
Interferon-B-, glatiramer-acetat- vagy natalizumab-kezelés nem hozott
kielégit6 terapias eredményt.

A mitoxantron tdmogatott készitménye alkalmazasi el6irasaban felsorolt indikaciok
k6z6tt sem a sclerosis multiplex, sem a kezeléséhez kapcsolédé koérallapot,
korfolyamat nem szerepel. E készitmény az alkalmazési el6irdstél eltérd ("off label")
gyogyszeralkalmazas szabalyainak szigoru betartasa mellett hasznalhaté.

Interferon-B-kezelés sordn a neutralizdlé ellenanyagok (NAB) szirését el kell

vegezni, amit kilén algoritmus ir le.

Natalizumab-kezelés soran sziikséges a betegek folyamatos monitorozasa, és Uj
neurolégiai tlnetek fellépésekor a progressziv multifokdlis leuko-enkefalopatia
lehet&ségét ki kell zarni. A PML iranyaban valé monitorozast kilén algoritmus irja le.
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9) A mitoxantron az aldabbi — az ,off label” gydgyszeralkalmazas szabalyainak
betartasan tuli — feltételek teljesitése mellett alkalmazhaté:
a) 3-havonta iv. infaziéban 12 mg/m? dézisban adandé.
b) A terapia megkezdése el6tt kdtelezé a balkamra-funkcid, ejekcios frakcid (EF)
vizsgdlata. Ha az EF < 50 %, a mitoxantron nem alkalmazhaté.
Minden egyes kezelés el6tt az EF és a rutin hematoldgiai paraméterek
vizsgalata kotelezé.
100 mg/m?® kumulativ dézis elérése utan kardiolégiai monitorozas kételezé.
A maximélisan adhaté kumulativ dézis 140 mg/m®.

11. dbra: A neutralizal6 antitestek sziirésének algoritmusa sclerosis multiplexben az interferon-
kezeléshez kapcsolédoan

IFN-IS_ ke’zc'eles NAB-sziirés negativ NAB-sziirés negativ Tovabbi N.AB-'szures
meginditasa nem sziikséges
pozitiv pozitiv
Yy

o negativ o
NAB-sziirés negativ_ NAB-sziirés

A betegség
aktivitasanak
fokozodasa

negativ
——

Yy .y
negativ

negativ NAB-sziirések

NAB-sziirés folytatasa

NAB-sziirés

pozitiv pozitiv

pozitiv pozitiv

IFN-B kezelés
megszakitasa
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12. abra: A progressziv multifokalis leuko-enkefalopatia iranyaban térténé monitorozas
algoritmusa sclerosis multiplexben a natalizumab-kezeléshez kapcsolodéan

t Uj tiinet

© PML-gyanu?

igen l

MR-vizsgalat

.

© PML-gyanu?

igen l

Likvor-vizsgalat

JC-virus-

~ pozitivitas?

igen‘

A terapia
felfiggesztése

A terapia
folytatasa

A terapia
folytatasa

A terapia
folytatasa
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13. abra: Az interferon-B- és a glatiramer-acetat-kezelés megszakitasa

A sclerosis multiplex progressziéjanak/aktivitasanak csokkentését célzo
gyogyszeres kezelés

Interferon-R Glatiramer-acetat

'

Az alabbiak koéziil legalabb egy feltétel teljesiil?

- tervezett vagy létrejott terhesség

- laktacio

- nem toleralhaté mellékhatasok

- 12 hénap alatt legalabb 2 relapszus, ami jelentés maradvanytiinetekkel gyégyult

- szekunder progressziv forma kialakulasa, és a folyamatos progresszié 6 hoénapja fennall
- jarasképtelenség (EDSS >= 7,0) kialakulasa, ami 6 honapon tul is fennall

'

Az alabbiak kéziil legalabb egy feltétel teljesil?

- tervezett vagy létrejott terhesség

- nem toleralhaté mellékhatasok

- 12 hénap alatt legalabb 2 relapszus, ami jelentés maradvanytiinetekkel gyégyult
- szekunder progressziv forma kialakulasa

- jarasképtelenség (EDSS >= 7,0) kialakulasa, ami 6 hénapon tul is fennall

- gyorsan progredialé funkciéromlas

A terapia folytatasa

A terapia megszakitasa
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Az immunmodulalé kezelés megszakitasanak ¢és modositasanak altalanos

szempontjai:

— Ha idéaranyosan legalabb annyi shub jelentkezik a kezelés els6 2 éves periddusa

alatt, mint az immunmodulal6é kezelés elinditasa el6tt, vagy egy év alatt egy sulyos
relapszus 1ép fel, a felépiilés részleges, vagy MR-felvételen Gd-halmozé vagy
szaporodd T2-gbécok észlelheték (ilyen esetekben indokolt mas kémiai szerkezetii
immunmodulalé szerre valtas egyedi mérlegelés alapjan).

— Ha interferon-kezelés esetén elégtelen terapias valasz emelkedett neutralizalo-
antitest-titerrel parosul a szérumban (indokolt mas kémiai szerkezetii
immunmodulalé szerre valtas).

—Ha az immunmodulalé kezelés alatt a beadas modjaval 6sszefliggé mellékhatas
mutatkozik — és egyébként a kezelés hatasos — indokolt lehet masik immunmodulalé
szerre valtani.

— Ha egyéb, nem toleralhaté mellékhatas miatt szilkséges megszakitani az adott béta-
interferon-terapiat, masik béta-interferon-készitmény adasa nem indokolt. llyen
esetekben glatiramer-acetat adasa mérlegelheté. Glatiramer-acetat-kezelés soran
fellepé mellékhatas esetén interferonokra valé atallas jéhet széba.

A jar6- és a fekvBbeteg-szakellatas, valamint a gyégyaszati segédeszk6zok vonatkozasaban
a finanszirozasi protokoll nem fogalmaz meg kiilén — a jelenleg hatalyostdél eltérd — elbirast.
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VIIl A finanszirozasi sarokpontok megvalosithatosaga és

eredményei

VIIl.1 Ellenérzési pontok

Mivel a sclerosis multiplex kezelésére forditott kiadasok legnagyobb része a gyogyszeres
kezelésre forditédik, igy a gyogyszeres kezelés vonatkozasaban sziikséges megallapitani a
finanszirozasi alapfeltételeket. A szakmai iranyelvek alapjan — figyelembe véve az
egészségbiztositd szempontjait — megallapithatéak a gyogyszeres kezelés egymast
kovetéen finanszirozhaté Iépcsdi, amelyek betartdsa a TB-tamogatas alapjat és feltételét
jelentik. E feltételek teljesllése esetén az SM kezelésére hasznalt készitmények emelt vagy
kiemelt tamogatéssal, indikaciéhoz kététten rendelhetéek.

Az ellenérzési sarokpontok

A finanszirozasi ellen6rzés soran elsdsorban azt sziikséges vizsgalni, hogy a kezeléorvosok

betartottak-e a kihirdetett finanszirozasi eljardsrend szerinti terapias lépcsoket.

A legfontosabb ellenérzési sarokpontok a kévetkezok:
- lgazolhaté-e a sclerosis multiplex (BNO: G35HO0) klinikailag hatarozott diagnézisa?
- Teljesliinek-e az adott terapias lépcsé alkalmazdsanak feltételei progresszio-
csokkento kezelés esetén?
- Teljesliinek-e az akut relapszus diagnosztikus kritériumai relapszuskezelé terapia

esetén?

Természetesen — figyelemmel az aktualis ellenérzés prioritasaira — az emlitett szempontokon

kiviil egyéb szempontok vizsgalatara is kiterjedhet az ellenérzés.

A dokumentacié tartalmi és formai megfeleléségének vizsgalata az ellenérzés részét

képezi.

A finanszirozasi feltételek betartasa, a sarokpontok megvaldsulasa bizonyos mértékig

informatikai Uton, tovabba helyszini ellendrzés soran ellenérizhetdk.
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VIll.2 A finanszirozasi eljarasrend alkalmazasanak hatasat méré

mindségi indikatorok

A finanszirozasi eljarasrend hatasat a kdvetkez6 indikatorokkal kivanjuk mérni:
- azon betegek aranyanak alakulasa, akiknél a finanszirozasi eljarasrend szerinti
terapias utak a kapcsolddo kritériumokkal egyutt maradéktalanul megvalésulnak
- az SM ellatasara forditott finanszirozasi és artamogatasi 6sszegek ellatasi formak

szerinti alakulasa.
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IX A koltségvetési hatasok elemzése

Az SM ellataséra forditott 6sszeg legnagyobb részét, kb. 95 %-at a gydgyszerek igénylik,
mig kb. 2,5 %-at a jarobeteg-szakellatas, kb. 2 %-at a gyogyaszati segédeszk6zok, és
kb. 0,5 %-at a fekvébeteg-szakellatas (18. és 19. tablazat).

A 20. tablazat mutatja — a 2007-2009-es id6szak viszonylatdban — a sclerosis multiplex
kezelésében hasznalt, az SM-es betegek altal kivaltott egyes gyogyszerekhez tartozo
betegszamot, a DOT-ban mért mennyiséget és a TB-tamogatas dsszegét, valamint ezek

el6z6 evhez viszonyitott %-os valtozdsat.

Fentebb utaltunk ra, hogy a dexametazon és az ACTH a szakmai iranyelvek ajanlasai
k6z6tt nem szerepel. Emiatt és marginalis kdltségvonzatuk miatt részletesen nem targyaljuk
Oket. Mitoxantron-kivaltas a 3 év alatt az SM-es betegek részérél nem tériént.

A tineti szerként alkalmazott baclofen, tizanidin és tolperisone koltségei
nagysagrendileg eltérpllnek a progresszidécsdkkentd gydgyszerek értékei mellett. E harom
szer esetén mind a betegszdm, mind a DOT-forgalom, mind a tamogatas 0sszege
természetes ingadozast mutat, kirivo értékek nem lathatok.

A relapszusok kezelésére szolgalé metilprednizolont kivaltd betegek szdma csoékkent, a
gyogyszermennyiség és a kifizetett TB-tdmogatas ezzel egyutt szintén csdkkent. Ezzel
parhuzamosan a progresszio csokkentésére hasznalt interferonok esetében mind a
betegszam, mind a forgalom, mind a TB-tamogatas oOsszege emelkedett, ez utobbi
névekedés tobb szaz millié Ft-ot jelent. A glatiramer-acetat esetén a betegszam szintén
emelkedett, ugyanakkor a koltségek ndvekedése nem olyan latvanyos, mint az
interferonoknal. A natalizumab a minimalis betegszamhoz viszonyitva korantsem
elhanyagolhatd tamogatasi 6sszeget igényelt, 1évén, hogy a legdragabb SM-gyogyszerrol

van sz6.

A gyogyszerkoltségekrol 6sszességében elmondhatd, hogy a 2007-2008-as idészakban
kismértékben, mig a 2008-2009-es id6szakban jelentésen emelkedett a TB-tamogatas
Osszege.
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20. tablazat: Az SM-es betegek altal kivaltott egyes SM-gyogyszerekhez tartozé betegszam,
mennyiség DOT-ban és TB-tamogatas, valamint ezek el6z6 évhez viszonyitott %-os valtozasa,
2007-2009.

DOT- TB-tam.
valtozas | TB-tam. (Ft) valtozas
(%) (%)

Betegszam-
valtozas (%)

Ev Hatéanyag

2007 ACTH

2008 ACTH

2009 ACTH

2007 dexamethason 29 3279
2008 dexamethason 83 8 943
2009 dexamethason 165 8943
2007 metilprednizolon 127 586 2139 186
2008 metilprednizolon . 119 951 . 1 986 544
2009 metilprednizolon . 113 084 1803 784
2007 interferon beta-1a 337 725 1983 268 570
2008 interferon beta-1a 382 949 2094 911 472
2009 interferon beta-1a 477 117 2 547 354 222
2007 interferon beta-1b 122 502 1023819 779
2008 interferon beta-1b 158 046 1142511 164
2009 interferon beta-1b 186 060 1 324 736 940
2007 glatiramer acetate 195 115 1783 481 418
2008 glatiramer acetate 222 860 1 636 724 564
2009 glatiramer acetate 261 268 1 860 634 432
2007 natalizumab 0 0
2008 natalizumab 0 0
2009 natalizumab 2340 40 839 639
2007 baclofen 219 335 19 543 995
2008 baclofen . 210 060 . 23 655 365
2009 baclofen . 237 445 22 622 483
2007 tizanidin 40 480 5059 005
2008 tizanidin . 37 755 . 5314 444
2009 tizanidin . 43 490 6 205 430
2007 tolperisone 206 528 7 496 979
2008 tolperisone . 204 687 . 7134 114
2009 tolperisone . 225778 8 079 655
Forras: OEP Adattarhaz

A jarébeteg-szakellatas koltségigénye minimalisan névekedett. A fekvébeteg-szakellatas
koltségei 2007-r6l 2008-ra jelentésen, 2008-rél 2009-re minimalisan emelkedtek. A
gyogyaszati segédeszkozokre kifizetett artdmogatas 6sszege a 2007-2009-es idészak alatt
jelentésen névekedtek. (18. és 19. tablazat).
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X Jogszabaly-harmonizacidra vonatkozé javaslatok

A torzskbényvezett gyodgyszerek és a kuldnleges taplalkozasi igényt kielégité tapszerek
tarsadalombiztositasi tamogatasba valé befogadasanak szempontjairdl és a befogadas vagy
a tamogatas megvaltoztatasaroél szo6l6 32/2004. (IV. 26.) ESzCsM rendelet modositasat az
alabbiak szerint tartjuk indokoltnak. Az egyes indikacios pontok javasolt szévege utan
szerepl6 készitmények a 2010. junius 1-jétél érvényes OEP-kdzleménybdl (14) sza&rmaznak.

2. szamu melléklet

A kiemelt, indikaciohoz koétoétt tamogatasi kategoriaba (EU100) tartozo
betegségcsoportok, indikacios teriiletek és a felirasra jogosultak kére

Ei100 34/a

TAMOGATOTT INDIKACIOK:
Relapszalo-remittalé  sclerosis multiplexben 18 év felett a kilén jogszabdalyban foglalt
finanszirozasi protokoll alapjan.

A JAVASLATOT KIALLITO ES A GYOGYSZERT RENDEL® ORVOS MUNKAHELYERE
ES SZAKKEPESITESERE VONATKOZO ELOIRASOK:
MUNKAHELY: SZAKKEPESITES: JOGOSULTSAG:

Kijeldlt intézmény Neurolégia irhat
ELFOGADHATO BNO KODOK (beleértve az 6sszes azonosan kezdédd kddot): G35H0

AVONEX 30 MIKROGRAMM POR ES OLDOSZER OLDATOS INJEKCIOHOZ (BIO-SET
TARTOZEKKAL) 4 adag/liveg

AVONEX 30 MIKROGRAMM/0,5 ML OLDATOS INJEKCIO 4x

BETAFERON 250 MIKROGRAMM/ML POR ES OLDOSZER OLDATOS INJEKCIOHOZ
12 x (1 db injekcids tUveg + 1 db elére t6ltott fecskendd + 1 db tlvel felszerelt adapter
+ 2 db alkoholos t6rl8)

BETAFERON 250 MIKROGRAMM/ML POR ES OLDOSZER OLDATOS INJEKCIOHOZ
15x port tartalmazé injekcios Gveg + 15x olddszert tartalmazé el6retdltétt fecskendd
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BETAFERON 250 MIKROGRAMM/ML POR ES OLDOSZER OLDATOS INJEKCIOHOZ
15x(1 db injekcids Gveg+1 db elbre toltétt fecskendé+1 db tlvel felszerelt adapter+2
db alkoholos t6rl6)

COPAXONE 20 MG/ML OLDATOS INJEKCIO ELORETOLTOTT FECSKENDOBEN
28x1 ml

EXTAVIA 250 MIKROGRAMM/ML POR ES OLDOSZER OLDATOS INJEKCIOHOZ
15x(injekcids lveg+eldretdltott fecskendd)

REBIF 44 MIKROGRAMM OLDATOS INJEKCIO ELORETOLTOTT FECSKENDOBEN
12x0,5 ml eléretdliétt fecskendd

E100 34/b

TAMOGATOTT INDIKACIOK:
Relapszusokkal jaro, szekunder progressziv formaju sclerosis multiplexben 18 év felett a
kilén jogszabalyban foglalt finanszirozasi protokoll alapjan.

A JAVASLATOT KIALLITO ES A GYOGYSZERT RENDEL® ORVOS MUNKAHELYERE
ES SZAKKEPESITESERE VONATKOZO ELOIRASOK:
MUNKAHELY: SZAKKEPESITES: JOGOSULTSAG:

Kijeldlt intézmény Neurolégia irhat

ELFOGADHATO BNO KODOK (beleértve az 6sszes azonosan kezdédd kddot): G35HO

BETAFERON 250 MIKROGRAMM/ML POR ES OLDOSZER OLDATOS INJEKCIOHOZ
12 x (1 db injekcids tUveg + 1 db elére t6ltott fecskendd + 1 db tlvel felszerelt adapter
+ 2 db alkoholos t6rl8)

BETAFERON 250 MIKROGRAMM/ML POR ES OLDOSZER OLDATOS INJEKCIOHOZ
15x port tartalmazé injekcios Gveg + 15x olddszert tartalmazé eléretdltétt fecskendd

BETAFERON 250 MIKROGRAMM/ML POR ES OLDOSZER OLDATOS INJEKCIOHOZ
15x(1 db injekciés Uveg+1 db elére t6lt6tt fecskendd+1 db tlivel felszerelt adapter+2
db alkoholos t6rl6)

EXTAVIA 250 MIKROGRAMM/ML POR ES OLDOSZER OLDATOS INJEKCIOHOZ
15x(injekcids lveg+eldretdltott fecskendd)
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EG100 53.

TAMOGATOTT INDIKACIOK:

A nagyon aktiv, valamint a kezdettél fogva gyors és sulyos lefolyasu relapszalé-remittald

sclerosis multiplexben a kulén jogszabdlyban foglalt finanszirozasi protokoll alapjan.

A JAVASLATOT KIALLITO ES A GYOGYSZERT RENDEL® ORVOS MUNKAHELYERE
ES SZAKKEPESITESERE VONATKOZO ELOIRASOK:

MUNKAHELY: SZAKKEPESITES: JOGOSULTSAG:

Kijeldlt intézmény Neurolégia irhat

ELFOGADHATO BNO KODOK (beleértve az 6sszes azonosan kezdédé kédot): G35HO

TYSABRI 300 MG KONCENTRATUM OLDATOS INFUZIOHOZ 1x15 ml
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