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| 1. ELfSZE |
A bizony2t®kokon al apul eg®szs®g¢gyi szakmai |fr8&nyel
d°nt ®seit seg2tik meghat8rozott eg®szs®ge¢gyli k°rnyez
al kal mazot't eg®s zs @g,¢ gty u d osnmz8ankynmoasi Vi i rz8sngy8el | avteo k Bl t al i
mi N Rs ®g ®t . Az eg®szs®ge¢gyi szakmai ir8nyel vben megfo
szintT tudom8nyos eredm®nyek, a klini kitia magypras zt al a
eg®szs®g¢egyi ell 8t-rendszer saj 8ts8gainak egylttes 1
szektorsemleges m-don fogal mazza meg az aj 8nl §sokat.
|l egjobb gyakormealktpék k®pvieg®lsizls,®g ggyi szakmai ir8nye
bizony2t ®kokon alapul nak, nem p-tolhatj8k minden ese
indokolt esetben dokument 8l tan el l ehet t ®r ni
| 11 . HATEK¥R |
Eg®s zsR®R@rg®s k°r : Thrombotikusmi kr oan g i (thp@botikisk b an
thrombocgpuopena8shaemol yti kus ur
syndroma) szenvedR betegek el |l §t
ElIIl 8t 8si folyamat szalkKaagabsti ka, ter8pia, rizik-bec
Erintett ell 8tottak koM eden thromboti kus thrombocyto
haemol yti kus uraemi 8s syndr om8beze
Erintett ell 8t -k k°re
Szakterg¢l et 0102 hematol -gi a
0105 nefrol -gia
EI'l 8t 8si for ma: J1 J8rszlaktedsgz@kEendel ®s
J7J8r - sBetadkgilgldddz 8s
D1 Diagnosztika
F1 fekeRbh&eedg 8t &8s, akt?2v fekvRb
F2 feksRbh&eeéty 8t &8s, kr-nikus fek)
F6 fekeRbh&keedg 8§t &8s, s¢rgRss®gi el
Al al apell 8t §s
Progresszivit8si szintl-I-Il.szint
Egy®b specifik§gci Nincs
I V. MEGHATCROZCSOK \
1. Fogalmak

ADAMTSI13 relapsus r ®s z| eges
ADAMTS13 aktivit§s.
AmotosalenUVA: v ®r k®s z2t m®nyek

vag®l3Y el pmbs S2DAMTH Idl°& et Ré Rk é4] R 3

pat hog®n i nalstoirBalt 9 &t a v fla-s

szerk®nt amotosalen al kal maznak ®s a k®sz2t m®nyt ulra
amotosalenUVA-FFP: amotosaletU VA t echnol - gi 8val. patog®n inaktiv§gIt
APAsyndromacant i foszfolipid szindr - ma

CD36receptorra trombocit 8ko#f, z&4A gioxd msBe&kjotne kseagngexrgcepwrs s z §1 - d -
HELLP syndroma: hemolysis, elevaied liver enzymesantb w pl at el et.s t ¢netegyg¢ttes

Klinikai exacerbatio: k1 i ni k ai v8lasz el ®r ®se ut §n, de m®g a kIl
visszacs®°kkenR thrombocytasz8m (egy®b ok kiz8rhat- ) ¥
vagy n®l k¢l e, a pVWE maers&pidk® weegtfyfe ja3zlzx @sa®pios i dRszakon |
Klinikai relapsus: kI i ni k ai remisszi- -t k°vetRen % ra 150 G/ L al 8§
kiz8rhat - k) Yaj i schaemi 8s szervk8rosod8s te¢net ®vel %

deficiendcaigaz ol §8s8val kell al 8t8masztani
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Klinikai r ebemi fsesrerit-armtToPt t k|l i ni ka-VWW 8kazel P an®@dhkgkr el
napig vagy ADAMTS13 remisszi - a(me®syzlke gheasmavra8S8gbyb tkelvjeetsk)
Klinkkaivg8 |l as zbe@dfT&énnt artott 150 G/ L feletti thrombocytaszé
meghal ad- LDH ®rt®k, Y vagy progressz?2v ischaemi s s
Met il @lka®kma k®sz2t m®nyek v2rywsdienakti v8l 8s8hoz haszn§|
Met i | ®RPkMdektnk PRk e | vzZrusinaktivsglt FFP

Plasmapheresis/plazmacserer r e a c®l ra kifejlesztett sejt vagy pl a
el j8r8s (extrakorpor 8l is k6elOr inmlg &sgd) §ploded tyits ok Senl a®db ed =
f¢éggR ©°sszet®telT szubsztit¥%ci -s oldattal (krisztall

p-tolArzake
valam | y e n_
vol umenT

t

Il j 8r 8s c®l ja intravasiz8dlharti-s) mdkr8omdI|2d k8slag k
hi 8 kopnm nensp(plAa[ZArMTSl3 enzi m, kompl ement regul §
p - tl§ .

afigifsiag zn‘agyasztott
er z

ess

DAM

Pl az ma ratf pl azma bead8sa transzf %zi
Refrakter TTP: Perziszt§l - thrombolcDHopeermeilak e d ®S 0 5 G/pLl)a z @
i mmunszuppressz2v ter8pia ellen®re.

R®szl eges ADAMTSA3 APAMTS:B-aktivitg8§s 20% vmogrym&lnn §|
tartom8ny al s ®rt ®k ®t .

Riboflavin-UV: v ®r k ®s z2t m®nyek pat hog®szeémnaknfedit§d aSketgidvas | h-a sszzne
riboflavint (B2 vitaminry)t all kali heodryek zsRilgg alreakk@&sad 2 ts u g §
Riboflavin-UV-FFP: riboflavinrUV m- dszer r el patog®n inaktivglt FFP

SD plazma:solvensd et er gens m- dszEFPrel v2rusinaktivsglt
Solvensdetergens (SD)I i pi d burokkal rendel kezR v2rusok. el puszt 2
Teljes ADAMTSa3 ArDeAMMTsSs1z3i -a k't i wiotr&s8 | mea qalra loanBjnay al s - ®r

2. Rovid2t ®s ek

ANA - Anti-nuclear antibody

ANCA - Anti-neutrophil cytoplasmatic antibody

AKI -Akut vesek8rosod8s (acute kidney injury)
ADAMTS13 - A desintegrin and metalloproteinase with a thrombospondin type 1 motif, member 13
aHUS-At 2 pusos HUS

anti-Gbm - Anti-glomerular basement membrane antibody

APA - Antifoszfolipid antitest

BCSH - British Society for Haematology

BF - Komplement B faktor

BSC - Best supportive care

C3 - Komplement C3 kompams

C4 - Komplement @ komporens

C5 - Komplement G komporens

CD46 - Membrane cofactor protein, vagy clusterdof f f er ent i ati on anti g®n 46
CFB - Complement Factor B

CFH - Complement Factor H

CFHR1 - Complement Factor Hielated 1

CFI - Complement Factor |

CMV - Cytomegalovirus

CRP-Creakt?2v protein

DGKE-Di aci l glicerol king8§z epszilon
DIC -d i s s eintiavaglldris coagulatio

DNS - Dezoxiribonukleinsav

dsDNA-Dupl asz 81 ¥Ya DNS

EBV - EpsteinBarr virus
EHEC-Ent er ohaemorrhagi 8s E. col i
ENA-Extrah8l hat:- nukl e8ris anti g®n
ESRD - End stage kidney disease

FCRN -N e o n aFc-®@deptas

FFP - Frissfagyasztott plazma

HBV - Hepatitis B virus

HCV - Hepatitis C virus

HELLP - Hemdysis, elevated liver enzymes, low platelet count

HF - Komplement H faktor
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HIV - Human immunodeficiencia virus

HUS-Haemol yti kus uraemi 8s syndr oma
IBD - Inflammatory bowelisease

IF - Komplement faktor

ISU-l mmunszuppressz2v kezel ®s

ITP-1 mmun trombocitop®i a

iTTP - Szerzett,autmmun tr omboti kus trombocitop®ni 8s purpur a
IVIG -l ntrav®n8s i mmungl obulin

LDH -L a k-tleBikr o ge n§z

LMWH - Low-molecular weight heparin

LPS - Lipopolysacharid

MAHA - Microangiofthi 8§ aemdtikus armemia

MCP-Me mbr 8n kofaktor protein (CD46)
Met 1606- Methionin 1606

MMACHC -Met hyl mal oni |l aciduria ®s homocysteinuria
NAC - N-acetilcisztein

NEAK -Nemz et i Eg®szs®g¢gyi Al apkezel R

OGY£-Or sz8gos Gy:-gysz2zgRe@azsatgi¢ gf/liell ma B@ =t
PCR-Pol i mer 8z | 8ncreakci

PEX - Plasma exchange (plazmacsere)

PLG-pl azmi nog®n

PNH - paroxsmalis nocturniis haemoglobinuria

RIPA - Ristocetininduced platelet aggregation

SARS-CoV-2 - severe acute respiratory syndrome coronavirus 2

SLE-Szi szt ®m8s | upus erythematosus

SP-HUS - Sreptococcus pneumonidea s szoci 8l t HUS

SSC-Szi szt ®m8s sclerosi s

STEC-HUS-Shigat oxi n ter mel R Escherichia col iszfiemrdtr Rzan@as s e | k .
THBD - Thrombomodulin

TMA -Tr omboti kus mi kroangi op8ti a

TTP-Thr omboti cus thrombocytopeni 8s purpur a
Tyr 1605 - Tirozin 1605

ULVWEF - Ultranagy VWF

USS- UpshawSchulman syndorme

VTEC / STEC - Verotoxin/ Shigatoxinproducing Escherichia coli

VWEF - Von Willebrand faktor

3. Bi zony2t ®kok szintje

A bizony2t®kok szintj®re haszngl't besorol 8§si rendsz
dolgozta k[193].

A sz°vegben a fejlesztRcsoport a hiudelm@ay®g®mék o®y 21t |
al 8t 8masztotts8&§g8§nak besorol §s§t a sz°%veges | e2r 8§s wu
haszn8lta a fejlesztRcsoport:

A evidencia (A)szint Tobb randomi z§81It, kon

tanul mg§mymkal met s®n al a
hogy tov8bbi kutatg8si e
bizony2t ®k megb?2zhat - - s8§

B evidencia (B)szint Egy randomiz8It, kontr
nem randomiz§It egybeejqg
alapu.Val - sz2nT, hogy tov:?
v8l toztatni fognak a b
bi zony2t®k meg is v8Ilto

C evidencia (C)szint Csak olyan szakmai k ong
szak®rtRKk egybehang
esetbekonat §wagy ki seb
eredm®nyein al apul . N g

kut at 8sii eredm®nyek v§lI
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megb2zhat - -s8g8gn, a biz
j °vRben.

D evidencia (D)szint A hazai, szakmai konsz
v®l em®nyek rendszerbe i

4. Aj8nl 8sok rangsorol §8§sa

Az aj8nl 8sok rangsorol 8s8ra alkal mazott rendszert a

ki [193]

A sz°vegben a f JlesztRC$20p\oergesazl ea?j r8&d 8wstokn bteestotr 0d S8r:

ko°vetkezR szinteke haszn8lta a fejlesztRcsoport:

1, ErRs (grade 1) Er Rs besorol 8s% egy a
egy°ntetTen meg vannak
aj8nl 8s al apj 8nreal bzgle
meghal adja (vagy nem ha
vagy terhet. Az er Rs be
mi nden beteg eset®n al k
haszng8l hat - k a k°vet ke
"kell".

2, Gyenge (grade?) Gyenge besorol §s¥% egy
ve®l em®nye szerint az
kiegyenl2ztett, vagy bi Z
meg?2t ® ®s®vel kapcsolth
eqgy aj 8nl 8s, h a a bet
hatsgt | ehet a klinikai
aj 8nl 8sok csak k°rg¢ltek
dont ®s hozat al sor 8n, @
haszn§l at a javasol t
"megfontoland-", "javas

Amennyiben azdapt 81 t ir8nyelvek elt®rR besorol §si endszer

i r8niybesgoreinflsizer ®t vette 8§t ®s az egy®b adap 81t ir:

sorolts8k be. Amennyi benegayz agdanpt8S&irta ierl@myreRl vie &k oezgayt
fejleszt Rcsoport az alacsonyabb fokozat%% aj 8nl 8sbesor

V. BEVEZETES \

1. A t®mak®°r hazai helyzete, a t®mavs8laszt8g8s indokl §s
A t hromboticus mi croangi opnmaetghiis8nker Pa®th o nte®&lhzani Xmu 2§ 1
®vtizedekben jelentRs eredm®nyt hozt ak. A h8tt®rber
gyakorl att § vEgIlt. Ezek eredm®ny®nek i smerete ma m
megve8laszt 8B8§®sz.a AHUBT egyar 8nt a thrombotikus mi kr
hasonl - -s8&8got mutat - klinikai syndr oma. Kez°%s benng¢k
elt® R azonban ennek | okaliz8ci kgma, kiterjedts®ge ®s

A hazai eg®szs®ge¢egyi el l 8t 8§sban a korlmkerSiz,¢ kls®igtes @ g i

| 8t szi k azonban, hogy az ell 8t 8sra szorul - -k felkutat
eg®szs®g¢egyi s2akmai figygeyembese®ve azt i s, hogy a Kk
®v b2eratg ®s zs®g¢dgyiSnyzdlkmanegj el en®se -ta sz8mos, | ®nyeg:¢

kapcsolatban, 2gy i redyBksazlst@®tg8igwss ntyeeghghymBs al j esen Yj

Tekintettel arr a, hogy a bterjoentbdortti &durse entitk r meagilge toppga d @
hogy a betegs®g k¢l °nb°zR form8inak pontos OENO k- c

szisztematikug¢ e | m@&ra&saia epi demi ol - gi ai helyzet meg8l 1l ap2t§ss§
®s Hematol - gi ai Klinika Fg¢st Gy°ragy Kompl ement Di ag
eg®szs®ge¢egyli el |l &8t - sz8m8r a biztos2tj am®a ®skedkrep!l,e ma

l aborat-riumban 2010 -ta med8!| Inupt?attotat bees gaRrg ® .g zHOr§an.
kompl ement medi 8l't at2pusos HUS beteget, ®s 201 ADAM-
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ir8nyvonal at biz
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civil szervezeteks z 8 m8r a,

a hat - k°r ben
|l eg¥%j abb

r®szl etezett

bizony2t ®kokr a

®p¢l R
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szakmgk

-riumbah®v/amil 10, -4 31 aakHoUsS, il letve 1, TTP/ ®v/
vahtekianoh®kenmagaadbbak | ehetnek.

Egyetem Belgy-gy8szat.i ®s Hemat ol

um8ban diagnosztiz8§lt aHUS ®s TTP be

v esetsz8mok, a g°rbe f°Il® t sz8&8mok

aj &

c®l csoport, hogy az eg®Sre®gicbgy hetdrR
tos2tson, amely a szolg8ltatg8sok teryv
szakmai ir8nyelv javasol hat - mi nden b

eq®s ks®agz, gy r § mghatkimaa s §s §v al

°sszefog

t 8] ®koztat §st kapnak a hazai ell 8t8s | ®p®seirRI

3. Kapcsolat a hivatalos hazai ®s k¢l foeldi szakmai

Eg®s gyy®g¢szakmai ir8nyelv el Rzm®nye: 5

Jel en faej lad Ehtb®s | ej 8§rt ®rv®nyess®gi idej T szakmai

Szer zR: Ember.i Er Rf orr 8sok Mi n
Szakmai Kol l ®gi um Trans
Tagozat

C2 m: Eg®szs®g¢gyi yels zA kthmambotikus
thrombocytopeni §8s pur pu
uraemi 8s syndroma (HUS)

T2pusa: Klinikai eg®szs®g¢gyi sz

Azonos?2t - 002019

I



Eg®szs®g¢gyi szakmai ir8nyelyv 002168
A thromboti kus thrombocytopeni $6i kpuusr pur ae nfiT8TSP ) s y@nisd r :
kezel ®s ®r R

[Hat 8§81 yos: | 2017.01.24 2020.01.24 |
Jel en fejl esg®PRss Py & d yeimlt v 8tdol goz8snegijael ealkt mddmzet
ir8nyelvekben 2rtak figyelembev®tel ®vel

Kapcsolat k¢l foldi szakmai ir8nyelv(ek)kel:
Jelen ir8nyelv az al 8bbi k¢l folkdis zigh8§nyel v(ek) aj &8nl §
Szer zR( k) : M Scully, S Cataland, P Coppodé la Rubia, K D Friedmar

J Kremer Hovinga, B L2 mml e
Sadler, R Sarode, H Wu, International Working Group
Thrombotic Thrombocytopenic Purpura.
Tudom8nyos szervezet |International Working Group for Thrombot
Thrombocytopenic Purpura

C2 m: Consensus on the standardization of terminology
thrombotic thrombocytopenic purpura and related thromb
microangiopathies [2].

Megj el en®s adat ai : -

El ®r het Rs®g: Journal of Thrombosis and Haemostasis, 15:1322. doi:
10.1111/jth.13571.

Szer zR( k) : X. Long Zheng, Sara K. Vesely, Spero R. Cataland,
Coppo, Brian Geldziler, Alfonso lorio, Masanori Matsumo
Reem A. Mustafa, Menaka Pai, Gail Rock, Lene Rus
Rawan Tarawneh, Julie Valdes, Flora Peyvandi:
Tudom8nyos szervezet |International Society on Thrombosis and Haemostasis

C2 m: ISTH guidelines for the diagnosis of thrombo
thrombocytopenic purpuid].

Megj el en®s adat ai : https://onlinelibrary.wiley.com/doi/epdf/10.1111/jth.15006

El ®r het Rs®g: J  Thromb Haemost. 2020;18:24i88195. (DOL:

10.1111/jth.15006)

SzerzR(k): X. Long Zheng, Sara K. Vesely, Spero R. Cataland,
Coppo, Brian Geldziler, Alfonso lorio, Masanori Matsumo
Reem A. Mustafa, Menaka Pai, Gail Rock, Lene Rus
Rawan Tarawnehjulie Valdes, Flora Peyvandi
Tudom8nyos szervezet |International Society on Thrombosis and Haemostasis

C2 m: ISTH guidelines for treatment of thrombot
thrombocytopenic purpurd].

Megj el en®s adat ai : https://onlinelibrary.wiley.com/doi/epdf/10.1111ji 5010

El ®r het Rs®g: J Thromb Haemost. 2020;18:242602. (DOI:

10.1111/jth.15010)

Szer zR( k) : X. Long Zheng, Sara K. Vesely, Spero R. Cataland,
Coppo, Brian Geldziler, Alfonso lorio, Masanori Matsumo
Reem A. MustafaMenaka Pai, Gail Rock, LenRussell,
Rawan Tarawneh, Julie Valdes, Flora Peyvandi
Tudom8nyos szervezet |International Society on Thrombosis and Haemostasis

C2 m: Good practice statements (GPS) for the clinical care
patients with thrombotic thrombocytopenic purp[5h

Megj el en®s adat ai : https://onlinelibrary.wiley.com/doi/epdf/10.1111/jth.15009

El ®r het Rs®g: J Thromb  Haemost. 2020;18:25@512. (DOL:

10.1111/jth.15009)




Eg®szs®g¢gyi szakmai ir8nyelyv 002168
A thromboti kus thrombocytopeni $6i kpuusr pur ae nfiT8TSP ) s y@nisd r :
kezel ®s ®r R

Szer zR( k) : Mary Hughes, Carl Prescott, Nicole Elliott, Amanda | Adle
Tudom8nyos szervezet | TheNational Institute for Health and Care Excellence (NIC
C2 m: NICE guidance on caplacizumab for treating acute acq

thrombotic thrombocytopenia purpUé.

Megj el en®s adat ai : -

El ®r het Rs®g: Lancet Haematol. 2021 Jan;8(1):ed15. doi:
10.1016/S238-3026(20)304063.

Szer zR(k): Lucy Fox, Solomon J. Cohney, Joshua Y. Kausman,
Shortt, Peter D. Hughes, Erica M. Wood, Nicole M. Isk
Theo de Malmanche, Anne Durkan, Pravin Hissaria, F
Blombery, Thomas D. Barbour

Tudom8nyos szervezet|-

C2 m: Consensus opinion on diagnosis and managemen
thrombotic microangiopathy in Australia and New Zeals

[71.

Megj el en®s adat ai

El ®r het Rs®g: Nephrology (Carlton). 2018 Jun;23(6):5817. doi:
10.1111/nep.13234.

SzerzR(k): Masanori Matsumoto,Yoshihiro Fujimura, Hideo Wade
Koichi Kokame, Yoshitaka Miyakawa, Yasunori Ue(
Satoshi Higasa, Takanori Moriki, Hideo Yagi, Toshiyy
Miyata, Mitsuru Murata, For TTP group of Blog
Coagulation Abnormalities Research Team, Research on
and Intractald Disease supported by Health, Labour,

Welfare Sciences Research Grant

Tudom8§nyos szervezet|-

Cz m: Diagnostic and treatment guidelines for thrombc
thrombocytopenic purpura (TTP) 2017 in Jaf#in

Megj el en®s adat ai : https://link.springer.com/article/10.1007/s1218b7-22647

El ®r het Rs®g: Int J Hematol. 2017;106:35. (DOl 10.1007/s1218617
22647)

SzerzR(k): Ronald S Go, Jeffrey L Winters, Nelson Leung, Davio

Murray, Maria A Willrich, Roshini S Abraham Hatem Ame
William J Hogan, Ariela L Marshall, Sanjeev Sethi, Chery
Tran, Dong Chen, Rajiv K Pruthi, Aneel A Ashrani, Fernar
C Fervenza, Carl H Cramer, Vilmarie Rodriguez, Alexand
Wol anskyj, Stephan D Thom@

Tudom8&nyos szervezet |Mayo Clinic Complement Alternative Pathwayhrombotic
Microangiopathy (CAPTMA) DiseaseOriented Group

Cz m: Thrombotic Microangiopathy Care Pathway: A Consen
Statement for the Mayo Clinic Complement Alternat
PathwayThrombotic Microangiopathy (CAFMA) Disease
Oriented Groug9].

Megj el en®s adat ai

El ®r het Rs®g: Mayo Clin Proc. 2016 Sep;91(9):11291.
doi:10.1016/j.mayocp.2016.05.015. Epub 2016 Aug 3.

10



Eg®szs®g¢gyi szakmai ir8nyelyv 002168
A thromboti kus thrombocytopeni $6i kpuusr pur ae nfiT8TSP ) s y@nisd r :
kezel ®s ®r R

Szer zR(k): Adam Cuker, Spero R Cataland, Paul Coppo, Javier ¢
Rubia, Kenneth D Friedman, James N George, Pal
Knoebl , Johanna A Kremer

Masanori Matsumoto, Katerina Pasaki, Flora Peyvandi
Kazuya Sakai, Ravi Sarode, Mari R Thomas, Yosh
Tomi yama, Agn s-PaM eMestwal] Marie
Scully

Tudom8nyos szervezet|-
C?2 m: Redefining outcomes in immune TTP: an internatio
working group consensus rep@to].

Megj el en®s adat ai

El ®r het Rs ®qg: Blood. 2021 Apr 8;137(14):1855861. doi:
10.1182/blood.2020009150.

SzerzR(k): Marie Scully, Beverley J. Hunt, Sylvia Benjamin, Ri Liesn
Peter Rose, Flora Peyvandi, Betty Cheung, Samuel J. M
and on behalf ofBritish Committee for Standards
Haematology

Tudom8nyos szer vezet | British Committee for Standard inHematology

C2z m: Guidelines on the diagnosis and management of throm
thrombocytopenic  purpura and  other  thrombg
microangiopathiegl].

Megj el en®s adat ai : http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1111/j.1365
2141.2012.09167 .x/pdf

El ®r het Rs®g: British Journal of Haematology. 2012:158:(3):8335

Szer)zR(Kk Sarode R BandarenkoN, Brecher ME Kiss JE Marques

MB,Szczepiorkwski ZM, Winters JL

Tudom8nyos szer vezet |American Society for Apheresis (ASFA)

Cz m: Thrombotic thrombocytopenic purpura2012 American
Society for Apheresis (ASFA) consensus conference
classification, diagnosis, management, and future rese

[11].
Megj el en®s adat ai : http://onlinelibrary.wiley.om/doi/10.1002/jca.21302/pdf
El ®r het Rs®g: Journal of Clinical Apheresi®014:29:(3):1487
SzerzR(k): Loirat C, Fakhouri F, Ariceta G, Besbas N, Bitzan M, Bje

A, Coppo R, Emma F, Johnson S, Karpman D, Landa
Langman CB, Lapeyraque AL, Licht C, Nester C, Pecorar
Riedl M, van de Kar NC, Van de Walle J, Vivarelli N
F r ® meBacaohxV; for HUS Interational.

Tudom8nyos szervezet |HUSInternational

Cz m: An international consensus approach to the manageme
atypical hemolytic uremic syndrome in childrdr2].

Megj el en®s adatai: http://www.ouhsc.edu/platelets/documentsi@aarticle. pdf

El ®r het Rs®g: Pediatr Nephrol. 2016 Jan;31(1):39

Szer zR(k): M. Salvadori, EBertoni

Tudom8§nyos szervezet|-

C2 m: Update on hemolytic uremic syndrome: Diagnostic
therapeutic recommendatiofis3].

Megj el en®s adatai: http://www.ncbi.nIm.nih.gov/pmc/articles/PMC3832913/pd
WJIN-2-56 pdf

El ®r het Rs®g: World J Nephral 2013 Aug 6;2(3):566.

11


http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1111/j.1365-2141.2012.09167.x/pdf
http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1111/j.1365-2141.2012.09167.x/pdf
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Sarode%20R%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=24136342
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Bandarenko%20N%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=24136342
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Brecher%20ME%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=24136342
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Kiss%20JE%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=24136342
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Marques%20MB%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=24136342
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Marques%20MB%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=24136342
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Szczepiorkowski%20ZM%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=24136342
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Winters%20JL%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=24136342
http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1002/jca.21302/pdf
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/24136342
http://www.ouhsc.edu/platelets/documents/C-tmaarticle.pdf
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC3832913/pdf/WJN-2-56.pdf
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC3832913/pdf/WJN-2-56.pdf

Eg®szs®g¢gyi szakmai ir8nyelyv 002168
A thromboti kus thrombocytopeni $6i kpuusr pur ae nfiT8TSP ) s y@nisd r :
kezel ®s ®r R

SzerzR(k): Campistol JM Arias M, Ariceta G Blasco M Espinos
L,Espinosa MGr i ny,-Ma & MaMeh d i z,8Pbagal
M,Ro m8& nTorea R Val d @\laltaFR, Rod 2 g u €
C-rdoba S

Tudom8nyos szervezet|-

C2 m: An update for atypical haemolytic uraemic syndro
Diagnosis and treatment. A consensus docuifigit

Megj el en®s adat ai : http://digital.csic.es/bitstream/10261/80425/ L34
S3861A1178LEN.pdf

El ®r het Rs®g: Nefrologia.2013;33(1):2745

SzerzR(Kk): Zuber J, Fakhouri F, R o u 1

Bacchi V; French Study Group for aHUS/C3G

Tudom8nyos szervezet |French Study Group for aHUS/C3G

C2 m: Use of eculizumab for atypical haemolytic uraemic syndrg
and C3 glomerulopathid&5].

Megj el en®s adat ai: http://www.nature.com/nrneph/journal/v8/n11/pdf/nrneph.?
2.214.pdf

El ®r het Rs ®g: Nat Rev Nephrol. 2012 Nov;8(11):643.

Szer zR( k) : Gema Ariceta, Nesrin Besbas, Sally Johnson, D

Karpman, Daniel Landau, Christoph Licht, Chantal Loi
Carmine Pecora, C. Mark Taylor, Nicole Van de Kar, Joh
VandeWalle, Lothar B. Zimmerhackt The Europear
Paediatric Study Group for HUS

Tudom8nyos szer vezet | The European Paediatric Study Group for HUS

C2z m: Guideline for the investigation and initial therapy of diarrh
negative hemolytic uremic syndrorfis].

Megj el en®s adat ai : http://link.springer.com/article/10.1007/s0046@8-0964 1

El ®r het Rs®g: Pediatr Nephrol (2009) 24:6B896

Szer zR( k) : Taylor CM, Machin S, Wigmore SJ, Goodship TH; worki

party from the Renal Association, the British Committee
Standards in Haematology and the British Transplantg
Society

T ud o m§ segnezet: Working party from the Renal Association, the Briti
Committee for Standards in Haematology and the Br
Transplantation Society

C2 m: Clinical Practice Guidelines for the management of atyp
Haemolytic Uraemic Syndrome in the United Kilogn[17].

Megj el en®s adatai: http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1111/j.1365
2141.2009.07916.x/epdf

El ®r het Rs®g: British Journal of Haematology. 2010:148:(1):487

SzerzR(k): Johnson S, Stojanovic J, Ariceta G, Bitzan M, Besbas

Frieling M, Karpman D, Landau D, Langman C, Licht
Pecoraro C, Riedl M, Siomou E, van de Kar N, Walle
Loirat C, Taylor CM

Tudom8nyos szervezet|-

C2 m: An audit analysis of a guideline for the investigation &
initial therapy of diarrhea negative (atypical) hemoly
uremic syndrom§18].

Megj el en®s adatai: http://link.springercom/article/10.1007%2Fs004®&1.4
28174
El ®r het Rs®g: Pediatr Nephrol. 2014 Oct;29(10):19838.

12


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Campistol%20JM%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26456110
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Arias%20M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26456110
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Ariceta%20G%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26456110
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Blasco%20M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26456110
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Espinosa%20L%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26456110
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Espinosa%20L%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26456110
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Espinosa%20M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26456110
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Griny%C3%B3%20JM%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26456110
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Mac%C3%ADa%20M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26456110
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Mendiz%C3%A1bal%20S%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26456110
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Praga%20M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26456110
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Praga%20M%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26456110
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Rom%C3%A1n%20E%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26456110
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Torra%20R%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26456110
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Vald%C3%A9s%20F%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26456110
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Vilalta%20R%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26456110
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Rodr%C3%ADguez%20de%20C%C3%B3rdoba%20S%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26456110
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Rodr%C3%ADguez%20de%20C%C3%B3rdoba%20S%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=26456110
http://digital.csic.es/bitstream/10261/80425/1/P1-E547-S3861-A11781-EN.pdf
http://digital.csic.es/bitstream/10261/80425/1/P1-E547-S3861-A11781-EN.pdf
http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/26456110
http://www.nature.com/nrneph/journal/v8/n11/pdf/nrneph.2012.214.pdf
http://www.nature.com/nrneph/journal/v8/n11/pdf/nrneph.2012.214.pdf
http://link.springer.com/article/10.1007/s00467-008-0964-1
http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1111/j.1365-2141.2009.07916.x/epdf
http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1111/j.1365-2141.2009.07916.x/epdf
http://link.springer.com/article/10.1007%2Fs00467-014-2817-4
http://link.springer.com/article/10.1007%2Fs00467-014-2817-4

Eg®szs®g¢gyi szakmai ir8nyelyv 002168
A thromboti kus thrombocytopeni $6i kpuusr pur ae nfiT8TSP ) s y@nisd r :
kezel ®s ®r R

Kapcsol at hazai ®

Jelen ir8nyelv n

eg®szs®geegy szakmai ir8nyelv(ek) kel
em 8l 1 kapcsolatban m8s hazai eg®szs®

VI. AJCNLCSOKRSBEKBAEZESE |

BEVEZETES

A thromboticus mi croangiopathi 8k pat homechani zmus §n
®vtizedekben jelentRs eredm®nyt hozt ak. A h8tt®rber
gyakorl att § velt. Ezel emedmPmy @lekngedmet et | en a [
megvsglaszt §8s8hoz. A TTP ®s a HUS =egyar gnt a thr oml
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Szerzett idiopathi8s, congenitg8lis/famili8retegy val ami
epiz-dos vagy relabsgl . A hasoinflRI e&d iaifkeli hd®tYg& il radbdoar laat
t-1 kor8bban nem k¢l on2tett &k®veln, nheavreezm ®KT R/ KU S kvRegpgeyt
t°rekedn¢nk kelrla,a npiovnetlo sn edm acgsna-kzias pat homechani zmus,

Pathomechanizmus
Az ADAMTSI13 (adstintegrin and metalloprotease withthrombepondinl-like domains, member 13)
metall oprote8z enzim aktivit8s8nak [32&£28lent Rs cs®°kken®s

Az enzim ®l ettani szerepe a von Wil l ebr anpde pfta kdtke®rt ®sMuV
has2tja. atli gngddbael bRI sz8r maz- VWEy hawlean®ps WVFnem kO
(ULVWF) mul timerek ker¢glnek a kering®shbe. Ezek adhe:
ny2r-erR hat8s8ra a thrombocyte8kkb edni.r ezt eangzgirneagk8tciiv-ijt8E
i nhibitork®nt viselkedR 1 gG izot2pus¥% autoantitest (k
hibg8ja (kb.10%) egyar8nt okozhatj a. Ritk8n deficiens
kezel ®s hat8s8ra normali z8l -d- ADAMTS13 akti it &8s egy
M8s esetekbeniapnerumpmi ret @i®u8hgRB? vEeELl kredh % aladtiz - . TTP

Adeficiensodo (el ®gteRepnednegh®bmaks?t kkeéB8®s|jserEmms k- -r k®p
Az ADAMTS13 enzimet d°nt-Benkaom8pfzitmg8mehedlocg@negei a

Az enzimin vitrof el ez ®s i i idevomi kd® sAslznda@®z , Ugyanakkonybagaznet i k ai
enzim p-tl 8sa FFP tra#dshe¥eis- vYghetf meatebBogstabbfol el
hg§tter ®beandat heenlzhienz k°t Rd®s ®t felt®telezik, ez mint
szerint, e b b e aceptoraak[Z4h lenme sZeepe83 EGontas megjegyezni, hogy az ADAMTS13
enzimaktivit8s hi8nya-t?nmag@&kbaam mhetne geskivagz kT TaR akul §s §
folyamat elind2t8s8hoz diff %z endot he bes dkeygyakagibi - v ag)
klinikai Atriggereko a (|l ®g%¥%ti, h¥%gy%¥%ti, gastrointest
Az eset ek kis sz8zal ®k8§ban az ADAMTS13 aktivit§gs
pat homechani zmusa m®g nem tiszt8zott. A klinikai ®s &
at2pusos haemol yti killdvearsazenk 8sdesryntdhoon@lvyat i, cus mi cr os
pat homechani zmus miel Rbbi tiszt 8z8sa, mer t a tersgpicé
kiterjedRBRnam@&®ezlive®teesl e, a t8rsbhetegs®ge&l s medigmge?rte
el Rtti v®r mintav®tel (a molekul 8ris mechanizmus tiszt
Djabb klinikai adatok al app8as asgz AArDApVENrBnibasis ellare i ram & KD r
8§l tal 8nos v ®desl ebnebteeng:c sroegpror tTRA M sbhel eg®R ADAMTI SN 3 aktiv
n®°vel heti k az akut i[?c26laemi 8s stroke kock§8zat 8§t

KI'ini kai tenet ek

A TTP klinikuma nagyon sz2nes, a microthrombosi sok
k- rk®pet ut 8§notzehlahbh anA viestzeogmsylgaglhi rtel en kezdRdi k, t
Hemat ol - gi ai té¢net ek:

T Thrombocytopenia okozta t¢netek: m®g s yos thro
|l eggyakrabban a bRr°n ®s a ny &l; k a&a § rgtays8 kroon nt &¢
nNnRgy-gy8szati, szemfen®Kki vagy egy®b v®rz®s ritka
ell en®re semmilyen v®rz®ses t¢inet sem ®szlel hetR.

T Az intravascul 8ris hemolysis t¢netuedibarna. Ehheea us ni n
v8l toz - m®ra ®kinetnei t §r s uindulat lfRhézh adokt ra®p riyé&sl
anaemia ®s esetleg a fragmentocytosis is csak nap

Neurol -giai te¢gnetek:

Az esetek 780%b an ®szGedkhe@entiRk®s jellegzetes a heves fejf§gj§
fluktusg8l - tudat zavar, gyakran ®szl el hetR aphasi a, g -
Amozognako ®s sokszor nem k°trb&eRkseggphete®grs.de rit
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Gastrointestinglis tg¢n
Az epigastri8lis f§gjda
sz°vRdm®nyk®nt egyar §n
Veset inet ek:

A k-ros vizel etl el et héematwid, ehaemagiobirurja) nagydar gyakalek a p o s
vizeletelt®r ®s hi8nyozhat vagy akut tubul 8ris nekr -z
ADAMTS13 deficiens betegek d°ntR t°bbs®d®nAzkkutaz i ndu
vesek8rosod8s (AKI ZkpoRlirims t Bdy Zm@lk @skliit m®rt ®k ®r e ®s

om,.h§nyinger, h8ny8s gyakori
t el Rfordul

kreatinin emelked®s illetve a diuresis alakul 8sa adha
Cardiovascul 8ris te¢gnet ek

Sz2vel ®gt el ens®g, ritmuszavar, akut myocardi 8lis infa
L&z

A pent8d r ®sze, nem fertRz®ses eredet T. L8z eset®n &
kezelni kell, mert szerepe leheka r Kk ®p ki v8l t §s8ban ®s fenntart8s8ban i :
Egy®b t¢netek:

A TTP az eg®sz szervezetre kiterjedR folyamat, ez®rt
ter mel i az ADAMTS13 enzi met) ®s a t ¢dR azkoinablaank utl® b b
k- ma miatt a bewnegebrtulblgp®mintit ®1l@%Yeztet ®sr e.

A TTP k-rism®z®se nem mindig egyszerT. Egyes esetekbe
a t¢netszeg®ny eme Ejvalnen @x,i nldT P mBmaytik¢sladedhi ®5 amk @k enmu @
klinikai k®p | ehet f®l revezet R. |l schaemi 8s t¢gnet ek (
megel Rzheti k a jellegzetes hematol -giai elt®r ®seket,

gn-zi s
TP klinikai diagn-zis8nak megS8llap2t8&sBéozol®Rsala t
magy drh§ ohmdbtocyt openi a ®s a mikroangiigratohi8§&a. hdr

i sm®z®shez ®s a kezel ®s azonnal. me gX.e ztd PBI®@H 2at S :
ferenci 8l diagn-zishoz ®s az optim8l i3s. ttegrk@p8izaat ki
fontosabb ®pkkE?ddedrRi&zt k

Aj 8nl §s1
A kezel ®s elind2t8s8hoz s zasnkasngng®azsi skl khi hakadi agmeziek
vizsg8laton ®s a 2. t8bl 88§zatban feltg¢gnte]e(tA) rutin | a

2. t 8§ Al 8tzhartombot i cus microangiopathi 8k (TTP ¢
megkezd®s®hez sziks®ges, s¢r gRSS®giog®ibl 84 yt®g z e

A diagn-zishoz JellemzR ®rt ®k

direkt Coombs teszt negat?2yv

thromboctopenia (TT&30 G/I; HUS <150 G/I),

teljes v®r k®p ) ) _
anaemia, reticulocytosis

. oo .
perif®riss kenefragmentocytos&magvas Vero°sv®rsejtek,

basophil pettyezetts®g
sehaptoglobin al acsony/ m®r hetetl en¢l al acson
seindirekt bilirubin nor m8lis/enyh®n k-ros/ritk8n e

Lak-tt 8bhi dr ogen §z magas (leggyakrabban 168000 1U/l)

transzaming8§zok norm8lis/enyh®n k-ros

szTrR coagulogr
fibri

nog®n) nor m8lis/ enyh®n k-ros
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TTP.gy akr an m®inis ZD& mikramol/L &att enardd

Kreatinin emelk yyuys: gyakran jelentRs, az akut
meg2tleEBS ®tEbI §zat ban

troponin norm8lis/vgltoz- m®rt®kT emel k
Creakt2v protei norm8lis/enyh®n k- -ros

procalcitonin nor m8lis/enyh®n k-ros (veseel ®
teljes vizelet v8ltoz- m®rt®kT hemoglobinuria

Aj 8nl §8§s2

A k-reredet et3.t its8zbtlfS88zdasialragn ta vi zsg8l atokhoz a v®" mint
pl azma transzfenmni[194 @Rtttk sRgl leset ®n megfelel R k°r ¢l m
|l aborat -riumbaakhetdegi §t vagybet®eggebet @niflitlB)t ov8&bb kg

3. t 8Bl § hatoomboti cus microangiopathi 8k (TTP ®s

ki v8l aszt §s8hoz [§22]14 §7R283)s vi zsg8l at ok

A differenci8ldiagn-zis Megjegyz®s

megvs8laszt 8§syhas gsd ak I®

terhess®gi teszt sz¢l Rk®pes kor¥% nRk es:s

szem®szet, fundusvizsg8 Malignus hypertonia g\
. : S A TMA v®gleges diagn: 2

vesebiopszia ha kivitel a vesekrSewesrodi8lsi | i t 8s 8§

virol -gia (HI'V, hepatit a ter pia mklgk ez&r®sien te

egy®b) ®s el k¢l deni a | aborat

szTrRvizsg8lat autoi mmu

ANA, ds DNA, ENAlupg Tr ®s, a ter §pi a mkeljek evz@&r@msien te
anti koagul 8ns, antifosz ®s el k¢l deni a | aborat
akut vesek8rosod&BMieset:

a ter8pia meelhk evzRIr®msien te

ADAMTS13 aktivit§gs, ant ®s a szaklaborat - -rium

ek¢l deni a | aborat - -ri

< . . a ter8pia mkelhk evzRIr®msien te

g??%:g??né fé;;?::ggmt?iﬁLB@s a s zakllaRx?orr8asta: rsizuem

y el k¢l deni a |l aborat - ri

hasmen®s a k-rk®p | el ¢

sz®kl et teny®szt®s + ve kozvetlenc? megkéRzR
kobal amin anyagcsere vi . .

plazma + vizelet metilmalonsaB12-vitaminszint, gyermekekn®| mi ndi 9, f

hyperhomocysteinaemia

genetika)

Aj 8nl §8s3
Minden, klinikailag TTP-n e k t
transzf Y%zi - diT&RZt

artott esetiblemmgaell8blbelalz ve®gseRz npl az ma
ADAMDT I it Bt-i vit8§s @Y. (1Bnhi bi tor megh
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4. t 8Bl §a#Lt ®s HUS diffekem€&€r@8hdi agegtilbsizaldds p8f
30].
Immunthrombocytopenia

Autoimmun haemolyticus anaemia

Evanssyndroma (autoimmuh a e mol yti cus anaemia ®s thrombocy

Di sszemin8lt intravascularis coagul atio

(Pre)eclampsia, HELLP syndroma

Kobalamin C his8ny (gyietramkn ki &nwnl (fel mRtt),
Szekunder thrombot il &&lst 8bilr8Szoaatngi opat hi 8§k (
Thrombocytopenia ®s/vagy haemolysis egy®b oka

KIlinikali k-rfor m§k

Congenit 81l i s/ f anlpshansSchulsansyhdPomé (&JFSI3R])

H8tter ®en az ADAMTS13 enzim homozygota vamgwt Saip:lta he
2rtak e) ; az °r okl ®s menet -saset 0l8% tanozik ebloeeas csapdriba. Az 0
S%l yosabb kor ai ®s enyh®bb k®sRi kezdet & 8kl i®sizK ail t f®k

I
a
terhesg3®g sor &n

Aj 8nl §8§s 4
Ppz¢lottkorban jelentkezRre siVd ygend&lrgiaskBegl leseERRT dJrS
megjelen®s wyagymaeks8r felllnB)tkorra tol - -dik

Aj 8nl 8s5

Gyermek-vagy fenRttkorban jeletkezR, ti szUSSreia gohdaini er edet

kell [1]. (1B)

A |l egs¥% yosabb esetek % sz¢gl°ottkorban kezdRdnek; jell
rgassg, ®s a congenitg8lis thrombocytopenia.- Kr:-nik
zajlik. Jell egzetes per-4 beteite jelentfezriek. Ismettek tmgno a A s h

osymptom8s for m8k i s. Argyeage khoPpaegenr ) Cohimhy

rom8ra eml ®kezt et kaitmn ecks,a ka fji alt lad g zfeetlers®t t le iskso® gh,a n

k@il kohol abus usgesssmibt.®th,a tv8ask8crian.§ IRGist,k §n az el sR ep
50 ®ves KWQrAi goeiteegekmi®lgrdilhgatisd | §s8,j dal om gyakori

s
k
o
s
i
a
n 81 v®r k®p param®terek mellett [83 jelentkezhet ®s

8§
®nt
i g
ynd
nfe
k 8r
orm

Aj 8nl 8s6

Az USS diagn-zisa a 10% al atti ADAMTS13 enzimakti vi:
8§l 1 2thatbDAMEB3$13 A®MA homozygota vagy compound heter oz
diagn-zis nmEdAY Rs2t hetR

Aj 8nl 8s7

Az USS el sRfok% v®rrokonain§l téenet ment ess®G eset ®r
ADAMTS13 szTrRvikaslg®8nadermjt§ell, B iR)®g eset ®n

Egyes mut 8ci -k eset®ben a felnRttkori v [83).Ezeketi el ej ez et
kel l k¢l on2zteni a szerzett aut oi mmun k-rform8§t- |, 8
aktivitg s az enzim elleni antitest/inhibitor konzekvens
ki mutathat - ULVWF multimerek alapj8n. A geneti kai \Y

vrrokonok szTrRvi zsg§lsgavasoltk!| i ni kai t¢netek hi 8§ny8ban

Szerzett, autoimmun TTP (iTTP)

A famili8ris form8&n§gl j - val gyakori bb, |l eggyakrabba
enzimhi 8ny alakul ki g8tl - autoanti tneeskt eiks jhe?lvejn8 k®t(ea n
azimmunol - gi ai p a tuhtoamte,c hiaThT )mu sAlaut (egy epiz-dos) vag
form8k ismertek. Ut - bbi ban a shubok rendszertel eng¢l k
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Az ut - bbi i dRben egyre sz®I-aekedakbanktitADAMESIL3 ishibifomgy adot t ,
autoantitestek okozt a ADAMTS13 defi ci e[B]c A @ontdsal aj 8n
pathomechani tmasosi smegzr8aac®l zott ter8pi 8k a mol ekul

A kor8bban ikdpati kiagdmagk ilaet egtcs o pedlrPteonnt mbat ¢ bk a de
ADAMTS13 aktivit8s gyakoris8g8§ra vonat koz-sheatejekt ok. Sz
k°zel-al@@%t ozi k ebbe a csopor-tkna8KGs Rkb-bri ke@pb elne znmidRegt enkac
ar8nyban mutathat - K[L1l].i nElzizbeilt osrz eambkeenr,i M oR@se¢gk re®g e b b i 1
anemADAMTS13 hi8§nyosrBattégek, aegaelyaa bet eg@k35]E reags8l
ut - bbis obpeotretgrca a pl azmacser ®r e adott rosszabb v&8lasz,

jell Béhz REgyel Rre nem el d°nt°ott, hogy ez ut - bbi bet e
ADAMTS13) mechani zmus ¥ alacjdeolpegt m®g h@Omezn®zt §agyt p
al apj8k8&8bb az aHUS vagy a secund28r377TMA k°r ®be | enn®ne
Az ADAMTS13-hi 8§nyos i TTP ®s a HUS, klinikai el k¢gl °n2t ®s

h as z n BJ]. aaFaench scor7]®s a PLASBB.& kE®brsecore rendszer az MCV
par am®t ereketbBvédbi)§zbgyel embe

Aj 8nl 8s8
Az iTTP Klinikai d i

agn -
ADAMTS13 akti

Zi
Vi

sa a French vagy PLASMIC pontrendsze
t 8s [2N@B8].®RB) nem ®r het R el

5. t 8§ baP8ASKIICscord3 ®s a FRRHNCH scor e

Labor vizsgs8l at PLASMIC score FRENCH score
Thrombocytasz8m <30 G/L (+1) <30 G/L (+1)
Serum kreatinin szint <176, 84 &m <199, 83 & mo
Haemol ysis jele (a .

1 jelenl ®t e) (+1)

indirekt bilirubin

reticulocytaszg8&m >2

nem detekt 8l hat - ha
Nem volt akt?2v tumo (+1) .
anamm®®zins
Nincs_szolid szeryv (+1) .
az anamnesiben
INR <1,5 (+1) *
MCV <90 fL (+1) NA

. 0-4 pont: 64% 0 pont: 2%
ég;% 2'23:1%_!5(@356'\/”—813 5 pont:-24% 1 pont: 70%

) 6-7 pont: 6282% 2 pont: 94%

Mi nden t®telre 1 pont (+1) adhat - ; I NR, nemzetk?©®zi I
SCT, -Rssejstzplantsgci - ;
*A French score TMA an akkor haszng8l hat -, ha fragmentocyt 8§s
anammbm®ani st umor , transzplant 8ci - ®s nem igazol hat - (o

alapkrit®riumok ®s k¢l on polMtFfrenebhekicera €redebhilsegr ba
factort is tartalmazta.

NA: az MCWVt a French score nem tartalmazza.

M8sodl agos (secunder) TTP

R®szl etesen sadzelgynpddar, HHUX @sIRb btiBebklb8znatt 8r gyal j uk
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Ter 8pi a

ADAMTS13 def kapcsot TtPh 8mala ter 8pia c®lja az enzi makt.
Genetikailag determin8lt hi8ny eset®n substituci- -s t
inhibitort el t8vol 2t - ®s az enzi nmhikdd®er paj tla- t el an
i mmunoszuppressz2yv ter8pia indokolt.

A congenit8lis/famjll,dris cTTP kezel ®se

Aj 8nl 8s9

Akezel ®sr e epl8pdma (pl azma transzf %zi vagy ritk8n pl a:
®r het Rs&goentvagyndi k8ci -ja eset®n ADAMTS13 aktivit§8ssa
egyar 8nt haszn8l hat - . A d-zi st ®s a kezel ®si frel

thrombocytasz8ma stabilllail, 31]8B) G/ I felett maradjon

Aj 8nl 8s10
| smPRAdR plasma responsz2yvy f eejsfe§j®ns ,a | et @ap lyty e & ph asuis
m®r |l egel endR norm8lis v[Be3d.RBp param®terek eset®n is

Aj 8nl §s11
Terhess®g alatt prophyl g/ {(1Ckus pl azmater 8pa javasol't

Aj 8nl §s12
A beteget fel ké | i

vi l [ a prophyl akti kus pl azma ter ¢
|l ehet s®ges m@@3

§go
A air - |

s2t
1Pk hat

an
§s
Aj 8nl 8§8s13

Az UsSs kezel ®s e ®s gondoz8sa a TTP kezel ®s ®ben t a
hemat ol - gihaeima(tfodlI® g tatkgllht £ t ®Lh {14) n

A kezel ®s wveilt ®ralggt VEFRsi nakti v  lIptoody8r ipl mlsanama kh@sreg2r
detergent treatedAz al kal mankl®&ntml /dk-gz,i-38 IHtdd lehHka&®;mMt 1 Az adagol §

egy®nileg kell be8ll 2tani, vagy, hogy a thrombocytasz
§l tal 8ban felesleges. Mi vel emné In®sr ei nhiibdd os z ¢ k an@agi.n s
pl azma profilaxis jav?2tj[@2.azHeamaytao | ®giai magmneaett e®l éti Kinl
prophyl akti kus plazma ter pia be8l 1 2t 8sasi hfa§ jad alemha gwn
mely plazma ad8s8ra j - I reags8l. Ez®rt emtbéedg®kh®INB®:
klinikai remi sszi -t. A fent eml 2tett klinikai t ¢ne
protein/ kreatiemend kbe8®gad el ezheti a [33]. Al pyophpaktitkus s z u b k | i
pl azma terpia cs®°kkenti a cerebrovascularis inciden:
betegek eset®3). is sz-ba j°het

Plazma intolerancia ese®n al t ernat 2v kezel ®s k®nt al kahgnareehvad z e tAD A
intermedier ti 438]tiss 8 gvvagVWl IYj.a bfbakt onragy t i J40jt Bzek§ g ¥ VI |
el Rnye a v2rusbiztons8§g mallP&ter helk®s hi®§rnyag.atde vag¥k
ADAMTS13 tartalma miatt a hat®konys8§gy#. is v8ltoz- |e

Az autoi mmun [LTO®] kezel ®se

Aj 8nl 8§s14
Az 1 TTP s¢rgRss®@gd.(lAkezel ®st i g®nyel

Aj 8nl 8s15

i TTP alapos gyan¥% a eset ®n, a felnRtt beteget a ter ¢l
oszt 8l lyal rendel kezR k-rh8zba kel 8t helyezni Ha e
felvenni a kapcsol atydal a®sheanabelt egi kiezeb ®t &I RI az &
konzul6l.@D)ni

i TTP al apos gyanvygfad5tFsrbelpsczhaste t ®neal2peteget a | ehet R |
-r@8pheresis szolg8lattal rendel kezR haematol - gi ai k°:
mobil PEXet kel | k®r ni . Ebben az esetben azonban napont a
haematol - gi ai centr ummal
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El sRdtl erg®pi a

Aj 8nl 8§s16

A plazma& senr&®nt blel ¢ [die(B) kel | kezdeni

Aj 8§nl §s17

Haaplazmacseredb §r mel y okb-1 nem si ker ¢1[41,420(Cg ma transzf Yazi
Aj 88 §s

A plazmacser®t a 6. t8&gbl 8zdfl.tlB)n fogl altak szerint kel

6. t 8 B pl&maxdere gyakorlata TIen[1].

I Volumen:1,5 plazmavolumen/nap (kezdetben)
1,0 plazmavolumen/ nap (az 8l |l apot stabil

i SzubsztitYci -s folyad®k: FFP (>50 %)

1 Frekvencia: naponta

T V®gpont: haematol -giai remi sszi

* Minimum2 egym8st k°vemnmR®Inapgmsabb5@ hGloimbocyt as z &
haemolysis jele n®lk¢l, emelkedR vagy nor m§l1l i

Aj 8n9 8§s1

Kritikus 8ll amethngskeé®navhgyeget8tl | aponémi a (phgl®pre@rde r
| ®l egeztet®s v8lik sziks®gess®, Y] javasol a pldzmage ag§pi & ar d
intenzit8s8t (a plazmacsere volumen®L4HJ(2Brgy a pl azn

A beteg kezel ®sa@tonlneah et RB®d e fAKéRiE@kethkbzdeni. Az anamnesztikus

adat ok, a klinikai té¢énet ek, a2. ts8tbhal n8dpaartdz aftiit z i [kaS8bl oirsv i wzis

eredm®nye alapjg&n fel8ll2tott klinikai | ®&iSag8mb-)z8izsatvag
i

§

el egendR a ter8pia el inNdz242]1&%8d &ipg&B8.n A ok&bbrall &l tel &dRat
kezell@szmacppere (PEX), jellemzRit a 6. t8bl§gzatban f o
A plazmacser ®hez centrifug§g[lihsaseingdmimT kgyR nla®ksils®@k
8l 1l om8sokon filtr8ci-s k®sz¢l ®@kekk eodlnaknbe[4bk e tAk °kzei zl eel g® sit ¢
1,5 pl azmavol umen/ nap intenzit8ss-ad &e&? kkeknetzhdeetnR , a ze
stabiliz8l  -dg8sakor. Amennyibehea®bet eggPmp8ili K a®f geligae za enhele
sz ¢ ks ®gneesusr®,| -Wgji ai vagy cardi 8lis t¢gnet jelenik meg,

[1, 43, 44](eztjelenleg a NEAK nenifnans z2 mwad z bd) . kiliPEXelkt kL&rPat nagyon | a:
ke zel f ol yamat d5 ml/kgF &hai-nf Yhza -a (Hét eg keri ng®pesti ezt el
Centrumk-rh8zban kedvezR tapasztal atokat szerezt¢nk.

A szubsztit¥ci- -s folyad®k hazai k°r ¢l m®nyek ko°ozott |
nemzet k° zioknafg[d,ild, el ®megyakorl atnak megfelel Ren k2vS8nat
al kal maz8§sa a rexpg&2%e¢gi - nmggttdonArv2rusinaktivgl 8s t°
detergens (SD)me t i |, @mdtogalertJVA, illetve riboflavin-UV kez el ®ss el . Az SD pl az
alphazant i pl asmin tartalma alacsonyabb, -veerndneegyelnl®snt @rkel
bizonyult [46]. Hasonl - an i o s-U\A-FER &s1[47], am?2 ga ma t teddHFB ®n k ®k

ha®k ony s 8 ga [48% A tiboflavinrlUV-BFP al kal mazeds 8m®g nTiThkks adat. A
el sR f &FP@hblyen5% g al bumi[49],i deadhastzubszt it Yac-aFFPkeflol yad®]
legyen.

Aj 8120 8 s

A plazmacserl®tgiamihaemiatsszi - el ®m@B2Ri nga p( ceng ytnh8rsa mbkd cvyett a
>150 G/ I, haemolysisre utal - - el nincs, emel kedR vag)
[1]. (1A)

Aj 8§l §s

A haematol - giai remi sszpl aem®@c®eerkogyakmrias8ggnowmak faol
(tapering) [1, 49]. (2B)
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Aj 812 §s

A haematol - gi ai remisszi - el ®r ®s ®t ko°vet®R leedanRolz @
gyakoris8g8t egy®nilDeg kell meghat8rozni

Aj 818 §s

Fol yamat osan r oml - vagy k-ross8§8 v§glIl - t hrombocytasz§8n
8§l | apot st abdveahza&imad ®d §igg.aii Irff.{@B)sszi - el ®r ®s ®i ¢

A thrombocytasz8m normali z8Il - -d8sakor a nem javul - a
n®l k¢l , tov8bbra is alacsony haptoglobin szint ®s el
bel ¢l Wjra cs°kkenni kleyyamia tt htr opmmbtoeckydtasz&m @k kz r f @kt
beteg fokozott obszerv8ci- -t ig®nyel. Haematol - gi ai re
G/ | ®s emel kedR vagy nor m§1l i s haemogl obin is®rt ®k)
maradvs8nyt¢inetek a kezel ®s fobmaboBsgtai§l tam@dbani neeal
frekvenci 8 8nak fokozatos cs°kkent®se (a hi[4%.el en el h
A PEX °nmag8ban &kim fteR&kkzataz ADRAMTS13 ellenes elle
remi sszi csak az i ngnutness uplrkeaslsma 2/8 GkgeRzbelhl ) @vs8 relgayt - (| 8§ s
Ro ml - l el etek eset®n (exacerbatio a kezel ®ezdle®d ¢ gge
Yaj raind2tand- , m2gnem az 8l |l apot stabiliz8§gl - -dik. At
sz¢ks®g | ehet Al apszab8VvVggyhoegm pmenngabh8h a KeaPeh@s
egy®b okot (auwtfeikmmun Heatmogs®g) kel l keresni

K®s Ri rel apszusa(mad odapifae nmteami tsestzti - K, vagyis inakt?2
20-50%n § | ®s fl]; el chyedkRr an ter hess®g, mTt ®t , infekci - v § |
hasonl - an, 8§l tal 8ban j .| reag8l. A k@PsRtir€eapsom&- i
beteganyagunkban a | eghosszasdak kZ2’da @w i (z!-)d Klzto.t t i t ¢

Al ternat2v plazmater 8pi a

Amennyiben plazmacsere83 - r 8n bel ¢ | nem el ®r het R, F F R30 imk§) Yz i a
[9]. Torekedni kel l azonban a plazmacser ®r e, mi vel k
hat ®konys8ga szil[@nd7)f A3ktE&sladjz ertabsasnzta bsbpeci fi kus vi z I
FFP bek©°kel®seev eenlnit t®s a szakl aborat- -rium utas?2t§s§

I mmunszuppresszfilv kezel ®s (I SU)
Az autoi mmun (ADAMTS13 i ndiemi tawr )i maunblsaznuipzppmwesis z TTR

sz®l es k°rben el fogadott. Az al 8bbi szerek haszn8l at §
Aj 8re4 §s

A k-rk®p jelentkez®sekor ®szl el tes30 uG/klcial atetsiz Ttkhrl c®rsl
kezdeti sz®rum kreatinin szint 200 Omol /| al atti ®r
kapcsolatban! 8§ §.d 8bl i8g Rt eset ®n ( v a2gly§ Sdr & nl).8zptazmacsee mellett
szteroid ter8pia ind2tand:- | o k®skezel ®s k®nt (fel nRtt
mg/ kg/ nap)l 23&63].§1B)a |

Aj 8§85 §s

A corticosteroid stetrtoria@dmbaeadytpdasazImEP2ORsPDN ®BADAMTS1 3
figyel met kBlLl Miodeéhnt adn-izi svg8Il t §skor javasolt az AD
Amennyi ben az aktivit8§s c¢cs°kkenR tendenci 8t zmut at (

immunszuppr essz2v ter8pia felg¢lvizsg8lata. (1D)

Kortikoszteroido50-52]:

Leggyakrabban ®s | egr ®gebben haszn8l teros)der®sk, a dpai 3

l°k®skezel ®s (1 g/ nap 3 egym8st k°vetRcRhapoadT kadz°ad:!

mi el Rbb el kezdeni ; |l ehet Rs®g szerint mindig a pl azmac¢
dni sol on adg8s§gt j ava

er i
met hyl predni sol on hel yett a pre n

ADAMTS13 akymviEngsrd ggel met el kdglomalpt apizde tKi®t etz & ¢
d-ziscs°kkent®sa Q@Qybrmghkg kma;ari ezt kovet Rerm amgj/ &av®d s o |
[8]. Rituxi mab kezel ®st k°vet RPegmiag |ha® p2zt GsDtA Niygolr3s aabkbt ai
norm8§l tartom8nyban van.
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Aj 86 8§ s

Rituxi mab ad8sa javasol t, ha 5 pl azmacsere ut §n S i
(thrombocytasz8®&tmbAeGi L)avul 8s ut8&n ¥ ra cs°kken a t
(neurol -giai, cardi §]i(B) stb.) t¢gnet jeleni k meg

Aj 8§nl §s27
Kritikus 8l apot¥s betegekn®| el JIRE3w(IBhal Y4 kezel ®sk®nt

Aj §m®8 §s

A rituximab kleeted ®s HRBRVY Rt HCVas mstt 82 aurs a. Pozitivit$§gs e
bevong8§s8val kell egy®nissdEcel ®si tervet Kkialak2z2tani

I ndi k8ci -n t Yl alkal maz8sa ellen®re ma m8r a standa
kovetRen 1 ®vig n{Eéh jAvhendlt®a moglhazE8@s8e ueslzRt(tk °a e ier
®s HCMiszt88zand:-, rmiakdli v 8 c [{5436]rPodweriathissti t 8s eset ®n i n
egyc¢cttmTkodve kel l szem®|l yre szabott kezel ®si? tervet
§ltal 8hanzértehtle®len 8t . Ma m8renl Ea®Pmagndkzibskadt air
mg1000mg ) . A kis d-zis¥ r ikstzuexri,mad h(®t0eOn nggt )h eht aetn@ keo nly s § g
al 8t 8 1f67,58]t j aaj §t maegutnik @emMt@®lumk-rh8zban ®vek --ta ere
bet ég@apdlta megengedi, a bead8st k°vetR napon plazmacs
1015 ml/ kg d-zisban. Ha a pl azmacsd59&k erndmeHlagy mdte- ak ik,
pl azmacsere el Rtt, tggako§ib,h3d m&p bek@®hhiet ReadSzar A rit
®rdemes a B | ymphocytasz8mot ell enRrzni. Nem meger Rs?
+l4napon a B sejtsz&8§m<a%jenbBt 8bhaked§gtzeg mEDtejge mld agrsa
[60]. A rituximab gyors2tja a remisszi - el ®r ®s ®t , cs°k
val ami nt az 1 ®venellbeAiBi na@lbapshzeds, | r ti&Ktezdet t ritu
bizonyult a 3napon t Yal i nd53]t otHta K5e zpell BBzsmaRd s er ®t k°vet Ren S
haematol -giai v8lasz (a thrombocytasz8m <5Gze@d),l al att
8§t meneti javul 8s ut8n Wra &eZkkkh®®r &!| Wpr amboc¢ kaa ¢n
kardi§ i s, stb.) t¢net jeleni k meg, akkor rituximab adS§
kezel ®s k®nt is sz-ba j°n a plazmacsere ®s szteroid
al kal maz8§sa a ter 8pi S$waad 1le@yr el &t Rr ®bak kler ki, &la®rt

hal 81 0oz8st nem minden esetben k®pes kiv®deni. A B se
termel RdA®s visszat ® het ®s ezzel °c§s[@hangban a k®sRi

Ciklofoszfamid, vinkriszti mmpofethsthbat i opr i n, ci kl osporin,
Eseti smertet ®s ek, kis esetsz8m¥% tanul m8nyok sz-1l nak e

aj 8nleklat Opti m8l i s adagol §3i sant @& s nauwmt dismmurnt , k -ar k ®p e |
al kal maz8sa javasol hatos vda gzyi spBlki 8N eaedghyaeitglee iRs3 0 @t mg ada
upf r ont adott cycl oph o?’S3hétentsn6 alkaldmenaleal @ast ri{udntald) keznlg ® snh e z
hasonl - hat ®BI}P.nys 8§gighl osbparin mbhgaei®rtindag8hdhbhat alr TS
-vatoss8g sz iks®ges

Iv. immunglobulin

Szok8sos adsagnaap Z2agl/akigt, b2eadva. Hat 8soss8g8td-ialkl.et Ren

A VWF ®s a thrombocyta interakci- g8tl 8sa

A VWF A1 domain GPIbU k°tRhely blokkol §s &wWglz Rd®Isf ¢ g
T°bhb k2s®rl erti [64h |GBREOCI6E], ALXAMRELEE] 7k°:z ¢ | a caplacizum
k°ezel m¥%l t ban TTP indik®hHdai -thcamz sk mylvaert @k.ug® capl ac

biztons8gossg8§g8t felnRtt betegekn®l 2[67,68hdomi z8I1t, ko
Caplacizumab:

Azonnal hamn ®&®kiong zer, mely az alapbetegs®get nem bef
aggregsgci - felf¢sgggeszt ®s®vel l e8Il 2tja a szervi t ¢
mi kr ot hrombosis k®pzRd®st. Eaz 8rl et farl a ketl esrR seosr ebtaenk as zk&om &ani
v8rhat - t RAehat Rs &t ®lp dMIPRAr(ristbcetinii ndnbaed apl at el et aggr ega
(ristocetin cofactor) szintek 10 %, il letve ¥XID% al § v
factor anti g®&mezsedi®st ,abrhealhyagk 85 8§t - | sz8§m2tott 7 napon

(INN-caplacizumaba k a | ma z §[69]). Aklinikat gyakdorlatban 10mg i v . t el PEXR ol Rtits)t
k°vet Ren a studbbw&bhlinakabdaango!l and- napi 10 uwmg8mrd-kelslbame ¢ d&
Vi zsg8l atokban c¢cs®°kkentette a remisszi-ba kerg¢l ®si g
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intenz2v 8pol &isi ex aRe r R=stAiswerrkeol R neldtul Beg8egek k°ozott

beteg,lletvenem halt meg senki. Me |-d ®Kenhppd S sk®@Iny 0 £d SR% or ®ran®
egy®b v®ral vads§gsi zavarral rendel kezR betega®¢t ®@magy
egy®ni kock8zat/ haszon el e mz ®s Az@stoimmangajapfolyamstatacneno s k ° v
befoly8solja, ez®rt az inhibitor termel®s visszaszor?
font os. Ennek hi 8nRy §han®kvoangyys §gameket ®n a caplaciz
exacerbatio/rdkapshkal makésil @1 Rérat a caplacizumab ac
folytatni javasolja. Bj ab b klinikai adat ok al apj 8n a bteStse ge k n ®
monitoriz8l 8s8val a t I 1

rg§pi a egy®nr e szabhatos | elen

n a caplacizumab ter 8pia 30
tE gvyiets§ sb emoengietkonr®lz 8d 8sa mel | e
et RROlvol t a pl azmacsere mente
pl acizumab plazmacsere n®I kg

e
ADAMTS13 el ®r ®s ®t kovet
biztons8gosnak tal S8MWEKk
frekvenci 8ja is cs%°kken
PDjabb adatok alapj8&8n a c
miatt nem atl a {71].

e

k
h
a

Aj 829 8§8s

A caplacizumab ter8pia akkor kezdhetR, ha az ADAMTSI1
klinikai -ggafwm8§3ITBkKkkal nem magyar 8zhat - thrombocyt oj
t hrombocyt as®$sarum Bdatini® £2D0 umol/L, vagy Frenchscored, 8 5d t 8§bl §zat ), ¢
ADAMTS13 aktivitg§s eredm®nye optim8lisan 3 napon bel

A caplacizumab folytat8sa az ADAMTS ¥&olt,d®@2f0i % i ke°nz tat i( <
kiindul 8siesatk®n viegy®ni d°nt ®s sz¢iks®ges, m2g 20% f «
j avas @@.01@t -

Aj 8rB0 §8s

Hae mat ol - gi ai remi ssz-ban | ®v R, i mmunszuppre
akti gl PE®se eset®n a caplacizumab ter8pia fe
[70]. (1D)

sszzzy k e:
|l f¢ggeszt

Thr ombocytga8ftunkcsiz-er ek
Aj 8Bl §s

A thrombocytasz8m em&l/kgdKifs8di-z§san a(s2zmHd rin ad§sa ¢
javasolt[1, 5, 72] (2B)

A thrombocytasz8m emel kedR f 8zi s8ban+ditphirr>i5da n/Il )k eszze§
hirtelen emel kedR thrombocy.t alkat§§ms mskso&dg &r -vli smizrade®ssRssz ek
sz8mo[l2l,ed®@rt al kal maz8sa az ut- -bbi i dRbEBh ink8bb egy®
Thienopyridinek (tiklopidin, kl opi dogr e(llgyakoas s@mele
indi kgci - val adott 10,8120,82%® dopittigre OO0 §%, prastigrebinco guat)d3].n :

M2g a ticlopidin eset®ben d42TTHetPbggogy akrnkhibarki a ®ser§§
deficienci gval je8arg 8 lp | aazdmhicgs ea ®ckopi-dogr el eset ®n | e
8l tal §ban ADAMTS13 deficiencia n®l k¢l , pl azmacsere |
form8j 8ban. A prasugrellel k apc[B83pMlEtz®an ead diTP cakakk vn @
a ticlopidin mindenxnk@ppeldyrt @reotnbas etT@P i s 8§l tal §8bar
Cerebrovascularis ®s/vagy cardiovascularis indik©8ci
szoros obsfretv8&ai clmei dogrel ®s a prasugrel adhat - k.
Splenectomia[75]

Aj 8182 §8s

A tart-s immunszuppressz?2v keegedkk®kse®leld pawe eplodiyeatk-r an v
75]. (1C)

Akaolrviaged)apeaslo®s Kk® nvt®d ®is|

Ful mi n8ns esetekben ment R gy
n j.- effektussal. Ol cs-, m
t
A

ut - bbi esetben kifejezette
cs®°kkenti a relapszus r 8t 8§t , nag)ebpakkorispls az ADAMTSLIRr e t ¢n
tov8bbra is k-ros mar ad. mi ® ®R o |etl §Rst aPnaliragied)Bdoebs  2(
Meningococcus Haemophilus influanzae el | e n) . Amennyi ben az i mmuni z 81 ¢
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(i Mmmunszuppressz?2y hat §§%a smeatk) egpt dbj 0t iakluksal ma o f
(penicillin, makrolid).

Szupport2v terg8pia
resv®rsejt transzf Yazi

Aj 8§88 §s
resversejt transzf Yzi -desporeS8tng|vt§ |kaBsszzt2zot (bD® n yf eahd®rsva® rj sae

Aj 8B4 §8s
Azi ndi K&di& | | 2 taBamemisao rB®&r t ®k ®n k2zvgl a klinikai téeénet
k¢l °n®sen cardi 8[1LA)®r i ntetts®g eset ®n

Az el sR transzf Yzi - el Rtt javasol t az Rh ®s Kel/l fe
v 8l ats,ztfoeh-®Re v®Re s ¢tt k®sz2t m®nnyel t°rt®nj en. Besugs§
szi¢ks®ges.pVPr8sverskfasi hdmé&gl ob[l]0 /1 ®k felett

Thrombocyta transzf Yazi
Aj §Bb §s
Thrombocytas8titahgbfavhzikontraindi k81t [176lilA®ve az ®l et ve

ATTPs beteg m®g egysz8&§mjegyT thrombocytaszg&§m eset®n i
progresszi-j8t, a mortalit8s n°veke¢a®s®tg ®ngs et darvultm§
nem tal 8l tak [/ Agherlssgief ¢90g®lses k°r ben el fogadott ne
csak vitalis indik§8[@d]ij-°vheelt, sdilbyao STeW®rr 89 se sveRtn®&rbi zt os
S k

az akut zakban kompri m8l hat - ikéebgeéhabfivag®Pngel nBzrzek
al acsony thrombocytasz8m mellett v®gzett beavatkoz§gs
Thromboprophylaxis

Aj 8§86 §s

Thromboprophyl axi s c¢c®l j &8b-1 LMWH adand- 50 G/I|I feletti throc
Az i mmobid itttBrso mlkkoembol i §sLMWHgi &f i cafRk&ead ®s ®r e

Fol savp-tl 8§s

Aj 8IBT §s

Folsavp-tl 8s sz¢: ;ks®gH]s1@Q haemolysis szak8ban

A folyamatos haemolysis miatt a folsav p-tl 8s minde
felnRtteknek 6 mg.

Hepatitis elleni vakcin8l §s

A BCSH ir8nyelv el vi meggondol 8sok al apj 8n javasolja

G/ L feletti t fli. o nMbiovceylt aas zISemnt8° bbb betegrityernimab kagygl
kap,avakesi 81 8s haszna jelenleg k®r d®ses.

A ter8pi8ra adott [2,vi8]lAa stze r(8npeiv8erza® ka cat) t v8l asz nevezd¢
al 8bbiak szeint standardi z8Ilt§8k:

Klinikai v 8 | a s -benTehrRartott 150 G/L feletti hr ombocyt asz8&8m, a felsR nor m§l
meghal ad- LDH ®rt®k, %Y vagy progressz?2v ischaemi8s s
KIlinikai rebem sé$enntamPott k1 i ni kVaWF vk8el zaesl z® sp | na®zl nka¢cls: e rl¢
napig vagy ADAMTS13 remisszi:- (r®szleges vagy teljes)
R®sz|l eges ADAMTSA3 APAMS$SIB:-aktivit8§s 20% vagy ann§gl
tartom8ny als:- ®rt®k®t.

Teljes ADAMTSARADAVISsIs3z ia-kt i vit 8s meghal adja a nor m§l
Klinikai exacerbatio: klinikai v8l asz el ®r ®se ut §n, de m®g a Kk
visszacs®°kkenR thrombocytasz8m (egy ®br wkk8 rka szo8d &satt- ¢ n e
vagy n®l k¢l e, a pVWE maers@®pica viagfye jagz @n®ti k°vet R 30 na

Klinikai relapsus: K1l i ni kai remisszi -t k°vetRen % ra 150 G/ L al
kiz8rhat- -k) z®jrvk8§cbaemi88§s tgnet ®vel vagy n®l k¢l e. A
deficienciagaz ol §s8val kell al 8t 8masztani
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ADAMTS13 relapsus r®szl eges vagy teljes ADAMTS13 remi sszi
ADAMTS13 aktivit§gs.

Refrakter TTP: Perz szt §1 - thrombocytopeni a (<50 G/ L) ®s L |
i mmunszuppressz2v ter8pia ellen®re.

Kimenetel

Aj 8§88 §s

Mi nden bet eget gondoz8sba kel l venni ®s rendszeres
t 8 ®koztatni tEeemPs aetk®rrRKiI®p a relapsus kock8zat8r -1,
fogamz8§sgsgtl §s vesz®lyeirRI, val ami§sdddolta"ZTP -eldsz e | kap
betegt 8] @kde)t at - ")

Aj 8189 §s
Fogamz8sg8tl 8shoz nemMsaeédsmPRagéenj afpaEBI m¥%al kal mazni

Aj 8§D §s
Hae mat ol - gi ai remi sszi - mel | et ti ADAMTS13 [He&lx 78ci enci a
79]. (20

Aj 8§nrl §s

Hae mat ol - gi ai remi sszi - mel | et ti ADAMTsSzle3m®d g/ fr iec i seznach o
dent ®s javasammh®zas aepi z-d(ok) s¥%l yoss§&8ga, a kezel R
maradvs8§nyt inetek, ®s a beteg k2v8§ns8§g8nak figyelembev

pl azmacser e el l en®r e Yaj t¢net me gj el e n ®drakter v a
I besz®l ¢nk. Il yenkor a plazmacsere ®s/
Sokszori zigdftelawit-o,i mmam died egrgeP®myt, vagy
s&j0%0 K °m®g tma i s 5
-ba ker¢glt betegeket tart-s gondoz8sba kel
i kebbk By &®RcRbMSE(Heal abpdsezku 210i v ®d Bheo@bioic a Fr e |
pat hies Reference Centre munkaf@3 azpkbant j a r i |
en, ahol az AMRAMTIS 1 3v aagkyt i jit 8sadz=8 i vBEnk.
3 ktivits§zsoroggaa kB vel3i a [80p | agrsralk tv@ndylse
kteez @Rpontja azonban teljesen kisz8m2t kaat atl an.
i el ®r ®sekor az ADAMTS&1BehapsusttPsblbm@s 2 mbn@g
b 10% aktivitg8ssddl]l. rHeheimkaedBnbiet ®géekkrgy ek ®@me
kezel] semi vel sz8mds Rinetkeeg esa@as$ g2 % togsn eADnfeMTt 1S3 | aeekhteit v |
mellett is, illetve a z aktivitg§s spont8n is javul hat. Ugyanakko
visszacs°kkenR ADAMTS13 aktivit §8] AzADAMIIS aki® si®tr &8s m& kv e |
anemTTPs betegpopul 8ci -ban is jelentRs®ge van[2@8. stroke
Ez®rt jelenleg a szem®l gnaeme®Paizstetpi > mt(®k)j aWd yolshs Btg-
v8lasz, maradeB8hgygenetek, ®s a beteg k2v8ns8§g8nak fig

gy p
vagy
t umo

o——
o —= - ——

I R T Rl
0Q T v ~w =

S T>OZTODIWWD>

®®QgN — —
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A beteget t8)j ®koztatni kel l a k-rk®p stzerdm®®s zveets@reR ly,e i
Vi sszaes®s | ehet Rs®g®r RI , | e ggy akeazeliképbsolathéinaai fokezbtt ( i nf e
ell enRrz®s st gksm@®geNRI@IRbRIE et §) ®koztat "), val ami nt
aktivits§gs kock8zats8r -IA @y i ggeerk®nt b gknm,e @&Er&pgregiyr- Rly.s z
ticlopidin, interfeon, ciklosporin 81 t al §ban ker ¢l endRk.

Sajnos nem mindig gy-gyu[83, nyomt§blbaBn Bdjmamr EdhESzeteniEet
maradhatnak vissza, amelyek miastte m | ehet el ®gg® hangs¥%l yozni a gondoz:¢

A j°VR teh 8tpREB®g e

Rekombin8ns: ADAMTS13

ABAX-930as mol ekul §val a f8zi |  \8blas g&lPatc okhgadkwne 2R | érsed
El sRdl egesen az USS kezel ®s® tenn® nagyon egyszerTv
zajlik (ClinicalTrials.gov Identifier: NCT03393975A1 kal maz8sa sz:-ba j-Benis,az az i nh
i mmunkompl ex k®pzRd®s azonban nemk2v8natos k°vetkezn
betegre szabott egy8n8rlEd-®zitsrjelleah ety azsksa®gard keze

S
S

26



Eg®szs®g¢gyi szakmai ir8nyelyv 002168
A thromboti kus thrombocytopeni $6i kpuusr pur ae nfiT8TSP ) s y@nisd r :
kezel ®s ®r R

ter ®pi ak®nt tervezi k tesztelnia TTP inhibitoros form
el R8I1'1 2t 8s8r a, amel yhez az inhibitor Kkitsiekous affufnkndit-§
fokozott lenng88].

AVWFit hrombocyta interakci -t g8tl - ter8pi 8k

A VWF k°zponti s repet j8tszik a primer haemostasis

ze

hogy a gy-gyszerkutat8s egyi k eVWRAdAERgesm®®|I o naj &ahr
GP1lb receptor k°a%t diom®rkiotPl & lpkPain Gks? zg°st3[d%.s 8§E z ck® | ko°zzZzal
ALX-06 81 nanobody a k°zel m“ ban kapta meg az enged®l| yt
ne®v[@os, 196.Az antitest ter m®s z e tFab, AdW208, GBR6GkMelt Mukengan 3, h 6 B
aptamer ek fejleszt ®se i STAGK-OD 9 4dinat bEazne kv akn® z ¢ A R Q 1u7l 7a9j ,d
c®l mol ekul 8hoz szorRisnek, ®nempeoixi klisa&n kEm i mmunog
el R§I 1 2that- -k, oldcesjfok, de r°vid a felez®si i

Eg®retes Y abb fejleszt®s a k2gy:- m®r egbRI el R8I 1 2t ot
vizsg8l at of9llm8r zaj |l anak

N-acetilcisztein (NAC)[92]
A NAC egy antioxystaisn ®&el § gkutrma.hiAnmsezimt®anse menr e
di szul fid hidak bont §8s8val cs%°kkenti a | ®gVat i v8l ad®l

t ¢cdRbet e dnsvi®ag®esk biennc.g P k ke h 6 i a szolubilis VWHLVWHtI ti mer e
a muci nnal mutatott szerkezeti hasonl -s8guknak kos
megel Rz®sre |l esz haszn& WiHban dikselt haowmbasalblld8s FTR
Nagyon kev®s vele m®g a hum8n Kkl inikai adat .

Bortezomib[93]:

A myeloma multiplex kezel ®s ®ben nagy sikerrel haszn!
antitestet ter mel R pl azmasejtek el puszt2t 8§s§t c ®Il c

i mmunszuppressz2v teeg8®I §m@Ag Vielvd8 baedrtaap &s 4 tgalna tk.

Kompl ement g8t | - kezel ®s

Egyre t°bb adataszaltemeat vt akhiog§ci -s a%iRbenifsokozot't
szerepeteljySnteskziel,i nmi2t §s8ban az endot hel hke za K teihvo§ cgio-nsy
fel sz@4OB®nEddi g csak sz-rv8&§nyos klinikai adat ok vanna
TTP ter88pia r ¢7]i sztens eseteiben

HAEMOLYTI CUS USSANDROMA (HUS)

ellemzR tri8d az 7. t8bl 8zatban | 8that -

A k-rk®pre | I
°vet R [13el4,68M19®0,80] sz ¢ ks ®ges

egym8st Kk

KIlinikai for mgk

A HUS gyTjtRn®v; a bevezetR kgnkebh|ySBsy eltamjl8§mi a,
kel °nbozt et he§fbR amMBEYpuUsosd megnevez®ssel a jellemzRen
gastroenteritist kevet Ren fell ®pR, szupport2v kezeloG
hal 8l hoz csak ritk8n vezetR formskdtorsn@kaltj k.l eXRAtekp
esetek t°bbs®g®ben nem reag8lnak a sz iks®ges m®rt ®k|
k-rl efoly8suk relapszusokkal tark2ztott ®s/vagy aszinik
a vedamBk tart-s hanyatl 8§s8hoz vezet&hte§mle®gdustem r i t ka
az ADAMTS13 aktivitg§s jellemzRen norm8lis, vagy <csak
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7. t &8BAHEzat j el |l emz R3,k4,17n1D,RR30] t r i §d

Konzumpé - s t hrombocytopeni a

Mi croangiopathi 8s haemolyti kus anaemia

0 lgazol't akutprvoetseeikn8urroisao d&s/:vagy gl omer ul 8ri s
ennek besorol 8§sa a [8)FLE krit®riumok szerint
0 Ri sk: sz®r umeskremdli lne q®sle ,5xvagy

vagy -radiur®zis <0,5 mL/kg/ - -ra

0 I njury: sz®r-asn &melake d®ne 2 xvag)
vagy -radiur®zis <0,5 mL/kg/ - -ra

0 Failure: tisiz3®o s mekhelekhed®se, vagy
vagy Sz®r um kreatinin >353 m
mi kromol /1), vagy ~-radiur®zis
anvria 12 -r8&8n kereszt ¢l

0 Loss: tart-s akut vesag@gels®cgtlevleesr

ESRD:Endsage ki dney disease (>3 h-

Speci fikus infekci-hoz t8rsul- HUS for m§8k

T2 p uHJB,STEC-HUS[99]
A verotoxint/shigd i ke toxi nt t er me ERcpli ( €EMEECr 0 hvaTeEnCo/ rSrThEaCg, i §Ma gy a
leggyakrabbarE. coli 0 1 57 : NM) okozta fertRz®sekheHBUXajpclsodedi ni
klinikai entit §s.Shigetaydgsentetige - waulsa maimBbgater fiaimai@®rSalmonella
Zz®shez is t8rsulhans®f fgeeggmakboibbakot mEpaeeh®
. A Magyar sz8gon azZHUB | miklgthe e g b@®seki ghbol tf e
ttekben. A t Rz®s forr8sa a toXiBnortSisgEmel Rebakt®@
s®ges. A pr om8lis f8zisban g°rcs®°s,-10wdpzes, ma
kevet az a veseel ®gt el ens®g. A t¢netek®rt a
cerami B3), arecpt or esszi - m®rt ®ke szerepet j 8tszik
s Yl s8§g8ban. A in a feh®rjeszint®zis g8tl 8s8n ke
a feh®rv~ersejt, t yiaj aPs ecoyl®8 hl T&AFEdihat 88ds ae re
o t
s

—_ — = =

t R
k a
n R
et
vV a
id (G
yos

endot hel bRI me gn ULVWF ki 8raml §8s, val ami nt
szerepet j 8tszik kovetkezm®nyekben. A vero
autoantitestek i al akul S[4®t i s | e2rt gk
Az EHEC f er t3R%l®s aakul Kk dolitis, ezek kb. 10%n 81 a
rizik-t®nyezRi: dehydr 8§ci -, | §z, h
szerek,lletveegyes anti bioti kumok haszn§l
mg/L-n ® | magasabb C reakt?z2v feh®rje
hv.gy %t i infekci - kevetkezm®nye i s
vizeletbRI mutathat - - Kki.
Leggyakrabban a veseel ®gtel ens®g ur al pzaesetek 26%i8hi k ai I
®szl el het R, szinte mindig az akut veseel ®gtel ens®get
az agyi mi croangi opat hicaar dk 8V & 6 k ekzoom®nlyiek.§ ¢ K} m@{gi ksacih a e r
ritk8bban f o¥dsbl emebn®RgW@Bvlel %)gyer mekkor ban viszonyl ag |
35 %. Amennyi ben a kor ai szakaszban jelentRs vesefun
regresszi-j8t k°vetRen ®vekkel k®s Rbhunkical akwlmh &ts, h
C
t
a

2 pusos HI
hat vV®r
A |l aborl el ete
§nhehet ta& pHUY B :

I'l'yenkor a

(mC
w
~ —~

betegek idRszakos ell enRrz®s®t biztos2tani kel l . Gy-
|l ehet s®ges, emel l ett a fertRz®s trigger t®nyezR | ehe
korbana k- r k®p sokkal rosszindul at “4bb, magas hal 8l 0z8ss

sos HUS diagn-zi sa

sos HUS felismer ®s ®t seg2ti, -Mongppal jplenk megmz Ren
n ekkor a betegnek m8r nziinsc8sn atka stmeegne®@sRes.2 t ®s ®F p L
szt ®s, a k-rokoz- azonos?2t§8sa, toxinkimutat §8s
| 8ris biol - -giai vagy szerol -giai el j8r8ssal)
cagsizaii gva8z ol 8§sa) vizsg8latok seg?2ti k. Ndmzety ar or sz
is Referencia | aborat:-rium8ban ®r hetRBRékz&FEna f
tendR betegs®g.

omw 3—~Q > >

® S NO —~<
— D D~
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A t2pusos HUS ter8pi §j a
A |l egut  --BlbB PB¥IECSnyok kapcs8&8§n a szem®lyre szabott s:
BSC) a kor8bhbi j 8rv8nyokhoz ki®plesennak?2edbem®s aat ¥l

elektrolitegyens¥%“l -hedlglg osztE§s®g vREmyomE&svesep- -t - k
transzf Yzi .. B® motilit8st g8tl - gy-gyszerek al kal ma:
hogy az antibiotikum kezel ®s inkS§hkh®tlkeSRobakt ®Pai 8mdkéd -
direkt toxin felszabadul 8s ®s a norm8lis b®lI fl . -ra k§r
speci fikus, mely magyar8zza az ellentmond:- klinikai (
t°gy®rsan identifik8lhat- teljes genom szekvenS§8l §ssal
®s a rezisztencialneerl ofrihlert Rl biiso.i nMar m&t i k ai rendszer

antibiotikum[lg7l. 8gbrnadt Es8§basetekben az el Rbbiek hi §n
shigatoxinl-t termel R bakt®rium eset ®n adhafdmic.i nA (lae chiamskr®&mnbkE

kezdet3®t Rap o2n bel ¢ kezdve), m2 g a hkho®ral d ak®am? tABOn
egy®rtel mfen ker ¢l endRK. Fl uoroquinolonok klinikai %
hogy in vitro vizsg8latokban nem. Az egy®b szerek Kk
Vi zsg8l at okellehew | momakc it ox 8 Ini cdnkaachjt u vt &rsd ek lkf@d2]. sz 8 s §val i

Aj 8§82 §s
T2pusos HUS ban a pl azmacs 0k 108,404 @B)oss8ga nem bizony?
Aj 8§38 §s
Pl azmacsere ter8pia megk2s®rel hetR s¥%l yos -lgag[d5, mek kor i

101, 105)(2C)

Pl azmacsere a gyermekkori form8&8ban 8l tal 88ban nem |
neurol - gi ai t ¢ n e tjukKeknd1l06]. j 8Fre:l nfRa rt m8korrab atha a sk- ci ai e
m®r s®kel t e[1G8] maetzal i eBE-esf ®h®met orns284id, t % nyom-r ®s
j 8rvg§ny sor8n a hosszantart: - [J®4dazmacsere a kimenetel
A komplementrendszer di-samepgsel §ekrjif8k, a2gypuems mdgs
klinikai hat ®konys8g8nak meg?2][l98] aksorneb ajne |eegnyleesg eFR 8ezdi ns® nl
ez a kezel ®ebbem aAab®kKegy®gben

A toxin semleges?2t®s®re t°rekvR k2s®rl etek mindeddig

e
p
z
t
e

Neur ami-tnerdel R k- rokoz-k 8ltal okozott HUS

Az ©°sszes Hb¥a.eskz ekt -5bbi i dRben az eset ek? nsTzlnga an © \
k-rk®p j obb i smert s®g®nek k®sz°nhet R. Steeptacacens ni d § z t
pneumoniag108]o k ozt a f ert Rz ®st k°vet Ren al akul ki, jell emzl
megj el en®s®re sw% yos klinikai 8§l 1l apot (l eggyakrabban
gyakran k2s®ri DI C. A menizngsiat ils®&neyl e gsezs®evnR drPotsts zeasbebt. e k
relapszus nem ismert. A vese szempontj 8b- | a hossz¥

betegn®l rendezRdi k.
A neuraminid8z a v°r°sv®rsejtek?n®aaRishzrio8nhbsoacvyatt§ kh a s@&st
k°vetkezt &bgneMoiseigtrti,edenreich (T) antig®nek ker ¢l ne

anttT el l enanyagok tal 8l hat-k a kering®sben. A fol yama
Vi zag gk s o r Palyagglusnatio,edutbkontrelb o zi t i vi t- @z i t@&ahmEBs) a f el r
figyel met. Az uT -élblienamyegoks zj ealngnt Rs®g®t vitatj §k,
mar ker ®n ek, mintsemo&k8pakolt-agitgi§kt ° rAt ®IneRgste’kb b e mber
neuramini d8zt kez°mb°s2tR neutraliz§glIl - antitestek | e
saj 8toss8gait. BDjabb adatok alapj8n az emdotpheazkngirnos
proteol yti us$elhf®iEskenrei kett a membr &nr - | a szi 8lsav
sejtfelsz2nhez val- k°tRd®s®t ®s mTk°od®s®t, ez§Iltal (
[110].
A StreptococcupneumoniaeHUS (SRHUS) di agn- zi s a
AzSP-HUSbi zt os k-ri sm® e ki mondhat -, ha mindh8rom felt®t
0 ig az ol Streptococcapneumoniad e r t Rz ®-snuklemsatki m@®hat §8si vagy teny®

m- dszer®skkel ),
igazol ha{(l-8§3ad8HY)Jg at
ki z8r hat:- a DIC (v®rz®s nem igazol hat-, a fibrinogd

O O
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Pjabban |l ehet Rs®g van a neuraminid8z aktivitg8s ki mui
do°nt ®s ek meghozatal §ban.

A StreptococcupneumoniaeHUS (SRHU S) t e[d0BJpi &8j a

Mi vel az alternat2v komplementaktiv8ci- -s %Yt szab8lyo
ket Rdi k a sejtmembr8non, ®s 8tfed®s | ehet a neur amini
[111], i ndokolt a diagnosztikai vizsg8latok kiterjeszt ®s
Aj 8§84 §s

Streptococcus pneumoniae me di 81 tbhamMUS r i s s fagyasztott pl &z ma al k

plazmaferezih ez al bumi n haHd®RAl])(2C) a javasol't

A streptococcupneumoniaeme di 8§81t HUS ter 8§pi 8 8ban d°ntR a fertRz®
kezel ®sre <c¢csak sz¢ iks®g e sred Wrna nk enri I8 z s aarn.t i MGt r & lairz §

potenci 8lisan hat8sos ter8pia | ehet, ennek sz®l es k°r
kompl ement akt8gci -t el Rseg2tR hat 8sa mi att kompl e me
eredm®nnyel . A pl azamat ¢ @pir ®Vval8l tkapasal an8imy o k nem
patogenezis alapj8n a plazmater8pia (FFP inf¥zi.- vag
akut szakban, helyette albumin sz Jlixli4l bjt &dbhawvalT am®@Oict
negat2v plazm8val t°rt®nH115.i klezr easf ekreezzeil StsRIR | v 8 rsh abte-s zh
mel | ®khat §sok, sz°vRdm®nyek egy®ni m®r | egel ®st i g®nye
bjabban influenza A v2zrus f e8&t Rayflek patogeheride canfedtiekhezk ® n t [
hasonl - a virsglis MEUr amirrBipd 84 ah atl par emiR&@int az anti vi
alapul, plazma ad8sa ebben a k-rform8ban is kerg¢l endFR

Kompl ement me iUg14,119,144 2 pusos
rt

Het erog®n betegs®gcsopo , amel ybe sporadi kus vagy f
triggert ®nyezRk (melyek | ehetnek fertRz®sek vagy terhess
s¥l yos, progresszdenl| efedlapSzuselByasvabet dlaj | am. Mi nd
fRleg csecsemRket, gyermekeket ®s fiatal f2dIllnRtitidket
[14,118] Az al 8bbi, k-reredet szerinti alcsoportok i smer
A komplement r egul 8ci - zavara 8ltal okozott, at2pusos HUS

Az aHUS =esetek t°bb mi nt fel ®nek hg§tter ®be A a kom
kompl ementrendszer alternat2v Yt j8nak jellegzetess®g
valamint az amplifik8ci-. A komplement regul 8§ci-s feh
Az alternat?2v¥t szearb®&®Udem zf8sn k czia-vvae s§zntats ens§tvtagy funkci
faktor regul 8tor mTk°d®s ®t g8t - autoantitest 81 1 hat
protein (MCP, CDh46) , B faktor ( BF) ®s 2Q0Q3t,8kvaleamalHWS
hgtter ®ben. A HF, I F, MCP ®s thrombomodulin mut§8ci- Kk
szab8lyoz- feh®rje nem termel Rdi k, vagy nem mTke°dik.
mely az ®l etttanemseab@UdyozxRsv®nyre jutni. B&r mel yi k
v®geredm®ny az alternat2v %t amplifik8ci-ja, a ter min
k8rosod8ssal (gyull ad8skeltR ta8nsaSfrial)at oxi nok ®s sejtks§
A kompl ement -rme dkil&Inti keHUS g a | appang: kezdet , kifeje
®s | aborat - -ri umi l el etek jellemzRek. A betegs®g megj
vezet nek, pler hiesfse®igci -SzBampys thaednl Nefngetsakutaatgyar mMER
az esetek kb.60% a fi at al fed Rt dk &r balre ®@&dni®veess betegen i s
esetek fele 2 ®ves kor el Rtinyk&?2aRdi lazo@yeasr, mankR gk 1f @Il n:
t Yal s¥al'y figyelhetR meg. A betegek t°bb, mint fel ®n®lI

feletti, 15%u k n § | pedig norm8lis (a,15®m2 ¢G/ &) f-a |As Roytearke k & ik &0l5i 9

kezel ®sr e a f oll1§l.a mag8r ke zldleit ®ink a i k®pet t°bbnyire az ak
(neurol -giai, c a k3A%-u8kl ni 8sl, feft9HRLIA etlghh e Rt tldDk ®s a f ami |
esetek progn-zisausokszaime. 1A ®vehapel ¢ jelentkezik
j el ent Rsenl11® &1Bjlol y8§sol j a
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Az i gazoltan kompl ement met@%Ehmak adHdSt Rbhethegaekonlols.2t Ivbd
predispositio amely t°bbbmiyi ke VYamrsiz®diett ( metg§civ-akgy @

I )
polimorfizmus vagyh apl ot 2 pus °sszead-d- hatg&s8b-1 811 . A kompl
penetranci 8 ab0%d sa.c s nlyeg kyakrdadDbban [@20i nt ett g®nek a k
Hfaktk or ®s | kaktor mut 8ci
A HF a |l eggyakoribb (3M%), muz 8lck -j - WMalndk®t k§alkt 665 e

i smert Mi ndk®t feh®rj®t d°ntRen a m$kot aktheazlk ®ntA HF
seg?2t®se. alAredatazv ®s a klasszikus utak szab8l yoz§8s:¢
has2tja kofaktor |jedsenkim® ®ben-. maA HF2 ge®enc Wasz® nip s az ma Fq .
l ocus8n helyezkedi k el . HEz yag-keketh®@sa Siptl kd, - mus S8lcod s s
irreverzibilis veseel ®gt el 0RO g Ak ivael saek8utl ¢8l st 8entakks t v akl °- vse
mut 8§ci - knBankbl F8mdt § c ib-aknn 8kl° vke®t zkeelz i 1kO Ob% Ra 2t [Rd]jesmz p| an-
bel ¢l

MCP mut 8ci - k

A membhko8aktor protein (MCP vagy CD46) a Vvo°r°sve®rsejt
transzmembr 8n gli koprotein. Az | F mTkoed®s®hez sz¢ ks ®c
10%8 bamt at hat - k ki . Penetranci 8ja “gyszint®n alacsony.
infekci -t kevet Ren manifeszt 8l . -dik. KI'ini B nkéf ol y§
i r @y Rehems®e.l apsansz glya
h

al akul ki rreverzibitgsi veskel

szerv nem ordozza a mut8ci - -t)trlamszp0®ntBcielap SWs kk
endot heli 81 i s mi crochi merismus kial akulgsg§naekh®eggar
pl azmacser ®t RI nem v8rhat:- eredm®ny.

Egy®b mut 8ci -k

A C3 ®s B fuakttcor nyer ®ses mut §ci - i klinikailag k ec
hypocompl ement ae#wmi®aval ek®ea®etk alddaSn snzepll yaenkt i8&lti evjes R v e t
nagy es®l | yel Yaj ul ki a graftban.

A thrombomodulin ( a me |l y kompl ement szab8l yoz- szerepet i s be
ar8nyban aHUS bedtaenge k b&sn t(°kkbh mwWs 8ci - eset®n a wvari §

i gazoA htatrambomodul in mut 8ci - kkal tapaszaEig2@]l at ban ni ncs
Pl azmi mog®ai - k a-ben,ag ySA2a0nl 4Y4j gener8§ci s szekvens8l 8si r
sor8&n aHUS betegekben igazol togken/ Pé @& Imii ap tf 2utndtcti 8,81t |
vari 8ci -k halmoz-dnak aHUS betegekben, [123kz 8Azt a¢ | nma'klatd
®vekben nem jelentek meg %% adatok, ammbhyek a plazmin

Autoimmun (anti-H faktor autoantitestp o z i t 2 jIp4d]a HUS

Az autoi mmun mechani zmufs® Itdard ajj 8in &l laéd |ak astegel BEASULSR | féc
§ban igazol hat - . Jell emzRje az alternat?2zv Yt regul §
k a p eHsfod katt cort  snzuetralt  1a &so mP | e

melyek me gj el en®s e SZOoOros

homozig-ta del ®ci - | §-MRautoantitegtek 2 bl fakicF&e r rhiom§ | iaz doam®nhez
funkcion8lis hat8suk a HFg&telj§seae,l sz aghoers fawnkEMk ¥ t8Ryd
neutraliz8l 8sa.

8. t &blA&Z2aptursad sutHARS]. | el ek

O Hasmen®s hi8nya a HUS kialakul §sa el Rttt
vagy

0 Hasmen®s + azb8alnfgbldyliiakkl Rt ¢ |
Ofl et kor < 6 h-nap vagy > 5 ®v

oLappang:- kezdet

0 HUS relapszus

OFel t ®t el ezett, kor8bbi HUS

OKor 8bbi tiszt8zatlan anaemia vagy thromb
0B8§rmely szerv8t¢igltet®st k°vetR HUS

oCsal 8dban, aszinkron el Rfordul - HUS
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Egy®b at2pusos HUS for m§8k
KIl'inikailag at2pusos |l efolys
hi b8j 8n al apul - mechanizmuso

st mutat - HUS h8tter ®ben
k i s.
De f e éobatamin-C metabolizmus okozta HUS

Autoszom8lis recessz2v ©°r°kl ®s neemeltelt @bk rk &p @Gboennt ajk ez
vagy c¢csak Kk®sRbb manifeszt[§2b,126; 127]eeqnyehr®®rbt |iesf mod ryt8esk/i

neh®zs®g, nN®°veked®si el mar ad§8s, hypotoni a, l etargi a,
figyel met. Jell egzetes ténete a hyperhomocysteinaem
MMACHC g®n 8ssz8vkavie ni8dazol hat -, ennek mut8ci -t 2rt8k | e
k-rjelzR. Ter 8pi §8j a: hidroxi kobalamin naponk®nt.i ada

aHUSt is k°z°l tek mS8r.

Nagyon ritk=8n afl28hisja8erniaat pneircnriocainogsiaopat hi 8s v®r k®ppel
TTPnek fel el meg, az ar8nytalanul magas L-BtAmirhszinthat j a f
®s a norm8lis ADAMTS13 aktivit8s pedig seg2t az el k¢l
Diacilglicerol ki n8z epszilon (DGKE) mut 8ci - -hoz kapcsolt HUS
2013ban 2rt8k | e a DGKE g®n funkci-veszt®ses mut 8ci - i
proteinuri8val mani f125ztT®Iv8&bbi HOStkrYteke k®hbhdmmf ®s1y& s § ne
ker¢lt, hogy 8tfed®s | ehet a TMA ®s a membranoprol if e
[130]. A DGKE funkci-zavar nem ®rinti a kompl ementrend
protromboti kus v8dlamziBsS&8%| to&ko,zzlmogy20elglyes betegekben
alternat2v¥%t szab8lyoz§8si zavara ®s DGKE mut 8ci -, ®s

HUS megj el en®s®nek[l3il]de| ®d o ®s| ts Vb 7 ®rsts YBiS tedseert ®kno raa ig eknee:
vizsg8l atokat a DGKE ir8ny8ban is kiterjeszteni

Az atz2pusos HWUEBIS diagn-zi sa

Aj 8§rtb 8§8s

Akut veseel ®gt el ens®g eset®n az aHUS |l ehet Rs®g®re m
anamne@nzi skl i ni k(@i ®gb&®®BEANrutin | aborat -tr8ibd)ygel agr e d m®
alapulnia [17, 29] (1A)

Aj 8§ni6 §s
A k-reredet tiszt8z8shoz 8bk)gkana®Ppkkazma zeg88pitakamegkéz
el i nd®&t(®Bhi

Aj 8T §8s

Az aHUS klinikai gy an %j a eset ®n mi nden bet egn®l r®szl et es k
(kompl ement C3, °€4d7 k camhptleermmeanttz,v HF, BF, -HF-BntitestMCP expr
genetika)® s ADAMTSlS (akttpente §6 ka) nRELB,ILE BR(GBY z n i

Az at2pusos HUS k:-rism®z®se t°bbl ®pcsRs fol yamat. Je
amel yekkel a sz¢iks®ges diagnosztikai szenzitivit§8ssal
t. Emiatt az aHUS diagnoszk § j a egyr ®s zt ki z8r 8sos m- don, m8sr ®s z
|l ehet s®ges.

1. I ®p ®s

A HUS klinikai di agn-zis8nak al apimmaun &pombakewtat 2 vy o mt
fragmentocyt8s haemolyticus an@#2mi & 8AHkedizdagnpsztkisse K 81 0 s ¢
| ®p®szkett§mm8gpgabbadat 2 pRkes end® k®iBNni @®E8bRBEpgativkeket a
°ssze. Hel yes megfontol §s, hogy amennyi ben a HUS ne
t¢dRgyul |l ad§s vagy meningi tis, vagy val amkldoya nyi |l v §
klinikailag at2pusosnak 2t®l endR.

2. I ®p ®s

Az aHUS diagn-zis8nak meger Rs2t ®se. At 2 pusos HUS gyatl
ter 8pi a (ilebvercistvk@erns etjhtr,ombocyta transzf %eie)lRit] ev®emia
kel l venni r ®sdzi laegtneoss zK d rhpali e nffekntasszi kus ®s alternat?2yv
MCP expressio, antiF antitest szTr®s ®s kodnplemeinmalheti R&Y, O
geneti ka)n®ankabhas ame \l7]zAs grgd gaytoobkb cl®d g o8rraat - r i umok ban
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®s C4 vizsg8latok nor mgl ®rt ®k e a komplement defektu
| aborat - -riumba (pI: Semmel waito | Egy ati e iK,| i Bié IKG3B] Kw§ sazt a
[134]k el | k¢l deni agy a |l aborat-riuml d®B.2t8sa szerini
Az eredm®ny megv§ r§s8ra term®szetesen §8ltal8ban nin

k®s Rbbi ekben az eredm®nyt RI fé¢éggRen m-dos2tand- (int
aHUS diagn:-zisa akkor iwi zlsigrBd rad lro&ktk-a,l lsee mk dmpEloey 2t h

szab8l yoz8s8nak =zavar a, vagy a hypocompl ementaemia.
pozit2zv |l elet meger Rs2ti a diagn-zi st ®s al kal mas a
(leof Rk ®p pen-HFl audaoaantiit est pozit2z2v betegek eset ®ben) .
Amennyi ben a beteg klinikai 8§l |l apota megengedi a ve

elv8ltoz8sok mind a diagn-zist egy®ramhmiseseel ®gti eald

i menetel ®nek meg?2t ® ®s®ben.

3. I ®p®s

ffeliagnio§lzti ka eredm®nyeinek ®s a kezdeti ter §,

el ®s e. A HUS -4dmen@jpe Iseonr®sn®t hka® vregamiviti2g@ 8 z o IAIDAMT ST 81 ¢

a kobal amin anyagcsere zavara,|l 88adg8bHBES ®s z° v |
aHUS diagn-zisa kimondhat .. At 2 pusos HUS e:s

kezel®s) ter8pi 8ra adott klinikai v8l asz (thror

s§ganuralza odlidy-od §savula8swaes efguynibc is zejr vi k8rosod

ges, lass¥% ¢temT, vagy teljesen el marad.

®s

i

di
®
n
)

w T Tw

-b"UJ'O""I@)OQ?\_
e o= |

z
y
z
t

('D'O('D(IJQJN‘

tikai vizsg8latok -badok Glene§ g {Cal® Ch,&CRA6dOBRPAY e k a
2, CFHR35, DGKE, PLGg ® nBNISszekvencimnal 2 zi s a wartik&c i®sk gayzakmoas 2
ntd z 8km pmeghat 8§r 0z 8s) el vR®gz®se indokolt mi nden
®gepiz-d sor 8§n. Pgyszint®n indokol (ijgazdtvagy®s z | et e
o}
I
p

ge
3,THB

al a
e

k
y
8
m
)
|
®
n
D

OJ>

bet
gyan t

me g 2 ®s®re eg®szs®ges <csal §dtagok
trans | ant §ctik etle fveHWeSt Resre t j®nl.erKor 8 b HUS miatt tart.
beteg W abb vesetranszplant§8ci - -ja csak r ®szl et es ge
genetikai vizsg8latok el v®gz®setaHu8olketl e gelabdmrt a gls®Y

mi
gs
2 1 t), HUS aszinkron <c¢sal §8di hal moz-d&8sa &eset®
t ® g ban) val ami nt h a
z r

medi 81t form8j 8nak i gB0wE8& b8ra | € hetbse®@epese)k; kar.igrdgn- zi
fel becsl!| ®se; geneti kai tan8§csad§8s, csal §8dszTr®s | ehe
(1 8shdb )gl 8Bhat 8sos ®s biztons8gos ter8pi 8s protokoll ok
i dRtartam8r - |

A fenti geneti kali Vi zsg8l at ok eredm®nyei nek ®rt ®k el
mut 8ci -k minRs2thetRk nagy biztons8ggal k-roki hat 8sY
betegekben (eg®szs®gesekbenf uakonbabBl insemhat 8ssukk 8 gaz
hat 8s“nak tekintendR az a muts8ci -, amel yet ugyan nem
k2s®rl etesen igazolhat- a vari8ci-+- k8ros dbsmsilEsa a kon
k2 s ®+®Rse tcessal §di anal 2zi s, stb. sz¢ks®ges az adott var
meg?2t ® ®s®hez. Ugyancsak ker¢ltekint Ren kel l ®rt ®k e

hapl ot 2 pus oekr d e@tetis®ges sz

Az at2pusos [HUIS 135kr §pi 8 a

A HUS diagnoszti kus 2®0s S&Stharéinp i®3 ¢ edlj gkr i t mus 8§t a

Mi v el felnRttkorban a szekunder HUS/ TTP esetek el Rfc
aut oi mmun megbedsse®e,.d®malki, gnwes hhypertoni a, ®s egy®b p
ez®rt a k-roki hg§tt®r felt8§r§sa ®s a v®gleges diagn- z

Aj 88 8 s

At 2 pusos HUS gyan¥ a eset®n a gyekrenzeekl @ ®begetj Shalaa
gyermeknefrol -gi ai kezpontba kel Sgitmeeéyzznos ztahloy o
is rendel[lde(xDpsr e 81 |

Aj 8§89 §s

At 2 pusos HUS gyan%j  a eset®n a fHUSRkezoale®de@edn hjphad
k-rh8zba kell 8t helyezni, ahol di alysis, 24 -r 8§s ap
hematol -giai ell 8t 8s | ehetflRs ®ge egyar8§nt rendel kez®sr
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Aj 8rb0 §s
Az aHUS klinikai diagn-zisa eset®n gyer mekekn®l el s
al kal mazn#48 ®s §emzte?2 4|12 k4e15,118]8) kezdeni

Aj 8Bl §s
Kompl ement g8t |l - kezel ®s hi 8§ny8ban akgyelr@®@e®hek “ma#Hkl&z
24 -r8n belt$blh)@AgauB)ol t (9.

9. t 8Pl 8zmbacC s er e-bampgyermekkoban HUS
(az European Pediatric29tudy Group for HUS aj

0Pl amacsere indki®wae24 -r8&n bel ¢l

-m8s m-donakezelneandR diagn-zis alapos gyan Yj
-ki sgyermekekn®l a v®nabiztos2t8s technikai
-enyhe vese®rintetts®g eset®n, ha a kock§gzat
0Szubsztit%%pool eBFPI| aaggdetergantr@ated s ol vent

0 Volumen: 1,5 plazmavolumen (605 ml/kg/alkalom)

0Gyakorissgg:

- naponta 1x 5 napig

-hetente 5x 2 h®tig

-hetente 3x 2 h®tig

-a ter8pi8§s hatsg8§s ki ®rt®kel ®se a kezel ®s 33.
6 V®gpont :

-pl azmaceem®ketel het R alternat2v diagn-zis be

-plazmacsere el hagy8s8t ig®nyl R s¥% yos kompl i
-haemat ol -giai remisszi
* A plazmacsere folytat8§s8hoz a k:-reredet t
Aj 8§52 §s

Fel nRt t bet egekn®l aeHsUeSt @knl ienliskRai v odn aalg¥h - ke maal ®s k ®n t p |
plazmacsere protokoll szerint 6. t §bl1)8zafA kezel ®s v®gpontj 8§t azonban
me g hat §b,47 30j 136](1B)

Aj 8§38 8§ s
Fel nRt t aHUS betegekn®l ikeel kom@Bll edmerrit,g 8htal -5 kpelzed ®sa =
l egal 8w 32m%ul 8s a sz®rum kreatinin szintben, f¢gget
v8l toz8s8t 1|, ha a szekunder [05k0B) nagy val - -sz2nTs®gge
Aj 8B4 §s
Az aHUS relapszusa, vagy vesegraftban kialakul - a H

kompl ement g@gvtadolt[15k@BR) el ®s
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3.8br a: A HUS di g
r ®sz|l etes magyar 8§z
csak a leggyakorib

nosztikus algoritmusa ®s[132]. Al ehet s®
apg-t° sl s mds sz2f¥eegmen.a Al apj &§n, m-
b megjelen®si form8k kerg¢ltek jel°l

aHUS relapszus

Els6 HUS epizdd - - Els6 HUS epizdd
gyermekekben nat:;x;zzggg a\fg y felndttekben
v v

*Anamnézis [neoplasia, szisstémas
A betegség, gydgyszeras kezelés,
*Fizikalis vizsgalat infekeid, HIV)
*Széklet: tenyésztés, St toxin -Fizikéli; vizsgalat
kimutatas vagy Stx génanalizis, *Terhességi teszt
#lPSseroléga | || L ADAMTSIS sktivitds mér

s s s *ADAMTS13 aktivitas
"ADAMTS13 aktivitss meres *Szeklet: ten;arl.:ﬁ Sr:x::ﬁxln
*Streptococcus fertdeds vissgdlatz kimutatés vagy Stx génanalizis
[t_e nyssetés, _pul iszacharid Ag +LPS szeroldgia ’
kimutatas, d!rekthumhstml *ANA, anti-dsDNA, ENA, ANCA,
"Wizelet metilmalonilsav,

! =5 2nti-GBM, lupus nticozgulzns,
plazma/vizelethomocisztein anticardioligin at.

— 1 | T

*Anamnézis

De novo HUS, ‘ Ti HUS - bo
vesetranszplantécid utdn IpUSOS- o P romboticus
(STEC) Klinikal diagnozis. trombocytopenis Szekunder TMA
aHus purpura (TTP)

DGKE mutacidval
asszocidlt-HUS

Streptococcus
pneumoniae-HUS
Cobalamin defektussal Influenza A/ aHUS biztos: aHUS bizonytalan: Elsévonalbeli
asszocialt-HUS H1N1-HUS Elsévonalbeli Elsévonalbeli plazmacsere + Alapbetegség

komplementgdtlé plazmakezelés steroid + rituxi- kezelése
kezelés mab,caplacizumab

Specifikus kezelés L Masodvonalbeli

------ komplementgitlé kezelés
[klzsszikus &s alternativ

Ao e T (plazma rezisztencia, plazma
faktor-, regulitor-, aktividds dependencia esetén)
R Anti-HF atesetén
*Anti-HF at. - . .
"MCP expresszid FACS) immunszuppresszivkezelés

*Clzott genetikaiznalizis

Plazma ter 8pia

Az European Pediatric Study Groupr dioz §4ddl&zm2gleedr me k e k

aj 8nl §s &t Startal®azz[P9]. A TTP plazmacsere protokollj8hoz

fokozatosan c¢cs°kkenR frekvenci &p@&l ket t®sthaparnkh®ot i

protokoll tov§gb/bra is hasznS8l hat -
fakto

Tiszt8&n a rhi 8nyt eemr,edan®mlyazrRa crsuetr§ec i h &|-30awtikg, ®b pl az
heti23szor) i s hat8sos | ehet, ha a beteg a folyad®kter hi
k¢l °nesen a funkci  -nyer®ses form8&hbaerz®at kerekbdérhdr
mi ndenk®ppen a pl azhaoomedulienuuw 8lcd s &t skt . ®nA pl azanat er §pi
reaf@lgd.t MCP mut 88§ci - fenn8ll 8sa eset®n a klinikai k®p

[119],amé y t R DGKE mut 8ci -kban | ®hyeges eredm®ny nem v§8rl
Az European Pediatric Study Group for HUS ir8nyel v &
szerzett tapasztalatok azt mutatt 8k, hog$3aznampjté&mza
gyermekek 17% m®g mi ndi g di-®&al8izineme asadubltt kilhBwemaB8bdbl - gi ¢
val amilyen centr8lis [kBan¢Hz ®z2° vaRdIm®@yt o I®p-et Ne nizedt k° z
sz8m8&ra mS§r el meRntvgo8nid |l -Ys kkeozrmep |®esdt8 j-arv8ans od e | ¢a merhgget k €14
plazmacsere csak erfdl®ek hi 8ny8ban j°n sz-ba

French Study Group for aHUS/ C3G munkacsoport j av
| ®sre kel 8t ®®r RPyvehRed Pl az®aom krkeaalt i m9 nk ksezn ,n
eal pagmat ol - gi ai pHSlam®z eazki ;aRtakmutl Em &gl al 8ban e
, verotoxin, aut0|mmun mechani gm8sa. t Meger Rsg?yt:l
t a sz°vettani vizsg8lat is, ha a vesebiops:
iztons8ggal el vRegezhet R. |l gazolt aHUS rel aps
R komplementg8tl - kezel ®s v&8lasztand-, plazn
n nem 81| rendel kez®sre kompl ement g8t - ter
maxi m8lis javul §sikgl,Kide®t eegalh&bbi dRkRhzbapi &

®>"3IaT XD
— S0~ T~
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folyamat plazmar e f r akt er , vagy m8s specifikus ter8gl §bzi g®n
mel | ®khat §29].j el ent kezik

A maxim8lis javul 8s el ®r ®s®t kfeenRenta ker&8p®&eh | eds
mi k®ntj®t (plazma inf¥%zi- vagy plazmacsere), d-zi s§t,
[19].

Kompl ement g8t - gy-gyszer hi 8nyg&8ban, v®gst §di um¥%“ ves
s ¥l yos, befoly8sol hatatl an akt2v thromboticus microa

nephrectomi g13,i18] sz-ba j°het

C®l zott komplementg8tl .- kezel ®s

Aj 8B §s

A kompl ement g8t - kezel ®s te2vbh®etel abkademagg&at e RmM
szemben vakciChYgWiBbs zkeerlolc s(oAp,ort el | eni konj ugbleht vakci
konjugs8lt)vaK®tn&dhwalen bel ¢l ind2tott kezel ®s n®I ant i
makro | i d) kel l al kal maz ni meningocatd®s® @laemaphilas tinfluenzaeeien ésg e k e t
oltani kell [12, 14, 137](1A)

Aj 8§56 §s

Kompl ement g8t - kezel ®s el Rt t a betegeket betegt §)j ®I
el l R®sizl et esen f el kell vilggos2tani Rketl Ssesdtolt | , hogy
t 8 ®koztat ) Meni ngococcus fertRz®ssel szemben. Ha

jelentkezik vagy f ®ny ®r z ® ke kel @ogdulniuk® pnert feeek ,a jekekk o nn al
meningococcug er t Rz ®s t [12, 237]d1Ah et ne k

Aj 81bT 8§8s

Akompl ementg8tl - ter8pia megkezd®se el Rtt felnRtt bef
pontos2t8sa ®s a pr ogna zhiase maetgoil t-®li®sie pca®lajngeh -elr,e kh a®s
ennek biztons8gos ki M4l.{(1P) ez®s ®t | ehet Rv® teszik

Aj 8§58 § s
H8E8rom h-napn§8l hosszabb dializ§gl - kezel ®s eset ®n a
folytat 8§s8nak i ndtitka8ncii -lje8lte ta® nveeks eb isrzfayk@&€p an j avasol t

Aj 89 8§8s

S¥%l yos extrarenalis t¢net ek kezel ®s®hez a kompl eme
veseel ®gt el ens®gl.(2Ce¢m reverzibilis

Aj 860 8§ s

A kompl ement g8t ae2el @dszesi adRt Bsakdt Vv®r mint8b- | E
javasol t, szakl aborat  -riadnd¥pA( aRbbae®behi utsymantcabkt
javasol t, ha klinikailag gyan2t h®L(C)a hat ®konys8g hi §
Aj 816l §8s

A komplementg8tl: - &kezel ®s hat8stalans8g8nak ki mond§s!
s z ¢ k d1R]g(2G3

Aj §r62 §s

A kompl ement g8t - kezel ®s felf¢iggeszt ®s ®r RI csak kom
l ehet d° ntzeasdtbenappPen szoros obszervsgci - sz¢ks®ges. R

hi 8ny8ban) %jra kH2LI(IB)i nd2tani a kezel ®s't

Az eculizumabof137]®s a ravul i zumabot is t°rzsk°®nyvezt®k az at
m®l t §nyossayy iSenlk®@m ked tefn a betegeknek. Az eculizumab el G
jelent Rsen javult iaumabp38ni3dstz e® keekzbeetn .| ey rmaewduls2t ottt ec

c®lja az e n d o s Ecoret8ptoiolshoz r{FeRNv aatlk8°l ti Bd ®s j av2t §s a, ez81 t
megn®vel ®se volt. Mindk®t k®sz2tm®ny humani z8Ilt 1 gG2/
feh®r j ®hez nagy affinitg8ssal k?©°t RdWkemplexe(mgemkrand &thck oz z a 8
compl ex) kialakul 8§s8t . EzgIltal |l e8l 1 2tja komplement t
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aktivsgci-j8t a C3 szintj®n ®rdemben befakyBsdtnsgt &g
szintj®n, amely n®bkghbhibhmtuebkempazomikefent §8holzgoz a@

i mmunkompl exek kig¢re¢gl ®s®hez. A k®t szer klinikai hat @
az adagol §sban rejlik: m2g az eculbddugal eseu®bhemwmab
ezt elegendR 8 hetente v®gezni. A ritk8bb adagol §s n
teremt[140].

A nemzet k° {2, 153y &Ind Bismtk az ecul i zumab ®s [E7]szarimt@al i z umakt
kezel ®s megkezd®se el Rtt |l egal 8bb 2 h®ttelA, GY,bet egek
W135 szerocsoport el l eni konjug8lt vakrKe@ttva®t ®s [Bels,
ind2tott keizkdmsmr®d f ialnax ibstot(penicillin V vagy makrol
kezel ®s teljes idRtartama alatt ®s a befejez®se ut §n
kivitelezhetR 1l egal 8bb k®t zh®ttteelel Rt k p mmlkékme n t ngeS8g fl o n
antibiotikus profilaxist a komplementg8tl - kezel ®s v (
®s betegbiztons8gi k8rtys8val kell ell 8tain, n®R&j-tr @520 &t
os v®del met . Amennyi ben | 8z, | 8zzal k2s®rt fejf8j8s

azonnal orvoshoz kell fordulniuk, mert ezek a jelmleningococcus er t Rz®sr e wutal hatnak.
betegekeHaemophilus influenza® pneumococcusllen is oltani kell.

Fontos, hogy a vakcing8l 8s fokozhatja a komplement akt
Az ecul i zumahb al kal maz§8sa terhess®g al att az edd
komplementrendsz@rr e ni nc $l4llh ath&8sgs a¥%j abban ol yan adatokat i s
ki mutathat - az[l4hj sk ¢t v ol ivRY ®dlem- | nincs m®g adat t el
m®r |l egel ®s ®s fokozott ell anRrzz®sn dm&«l§8lcett egd®att el tmdr h
Az eculizumab al kal maz8sa infYzi . - ban, kezdetben hetert
d-zi s[@Xlkm°lbb tanul m8ny szerint az eculizumab Vv®rszin
biomarkerek dl e n Rr z ®s e mel |l ett az adagol §si i dRintervallu

megny Yla3éedlA nagyobb testswWwy ®s a f®rfi nem cs°kkent
®an°velzteintervall um extemsxirczibakhei RE®EA®OE. Al et Bpi &°
betegek r®sz®re jobb [@3l.et mi nRs®get eredm®nyezet't
A ravulizumab eset ®ben az el sR tel2tR d-zist k°vet Rel
ezel ®sr e. A ravul itzwemaesbil ghet ®b dr[E38]8A ek © mpdl-ezmesntt gkse |l
ialakul 8s8t szakl aborat-riumban ellenRriztetni kel l
i ni kali gyan¥% van a hat§8s cs°kkemr®s ®reennekgykmegsd szt
§tt ®r ben kompl ement aktivsgl - 8l |l apot ok (infflekci - k,
eperfusio), massz2v protenulBD)a, vhaeglyy tfeelmeRy ydevieissz t ®RE 18 |
genetikai rez szt encia (rezisztens C5 \l2riis8 nme g8hz¥zi-adh a®s jAar
elind2t8s8t k°vetRen a plazma ter8pia 8ltalgban el ha
gy -gyszerk°nyvi el Rirat S z ébrainnta zm-ndoess 2k camp | ekreelnlt. nHiat
mut 8ci - en®lkkoeelni. eEsxtrarenalis t¢netek eset®n a veseel
az al kdgl2maKggs8&8n (HUS megj el en®s®t k°vetR <28 nap) i nc
hel yre8l | §s8mibki4sy aHE8s phgnlTishBogspsnz abb di al i z81 - kezel ®s
a gy-gyszer ad8s8nak vdlgly Aolkytzaetl ®s8 n aakz jeacvuallilzautngarb- |
®l e osszig kell folytatni, kiv®eve, ha |a bdz e3r hh anta§psot:

z

%

[0}

k
k
k
h
r

t h
kezel ®s [446]¢ k A®greasvul i zumab eset®ben a kezel ®st l egal
k°vet Ren a tov§8bdialketzted [®38] °srAate@rehneptr eni s kezel ®si kol t
sz°vRdm®nyek miehtet Rs®een,dsvakras infY¥zi-s kezel ®s o0k oz
eredm®nyes pr-b8l koz8sok folynak a iszel ®a@gmcgaka &8n f el f
®s felnRttek H4&ket &gen feadgyar §npirkousspetkd 3 wl mnmBunlyt i €« zett ir nt
kompl ement genetiokaibetd¢®Pekks®I|krosdp | deloaetdtti ,g ®@m2vgara 8ns hi
50% volt. A visszaes®s riietiela: k@zeh®selfted ftogydslzg ®a e k|
sC5b9 ®rAt Gkezel ®s Yj raind?t&§s8val a vesefunkci - rel aps
[ 148] . A retrospekt2v vizsg8latokban mind a visszae:c
v § | {185z 149]

A k®r d®s m®glnemgdBRgesen, de a rendel kez®sre 81| ade
sz- | @8k A komplementg8tl - kemnab®Pen fekbdbpgyge sobts@seer v 86
(proteinuria ott hoszelheg2slzemr Riry2@sS8es nWir Wes|, e tp el4ZjcB0] 8§k el |
®s a reaktivsgci - el sR jel®re folytatni KCEH.ICFHRa kez el ¢
g®n8trendezRd®s, valamint kombin8lt mut 8ci -osc ke8szeatte k b e
m®g 2gy is tetemes. A kompl ement g8t - kezel ®s el hag
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egy¢é¢ttes, gondos ®rt ®kelll®d.e lazloal p§ls&n, Iheehteetr ozyalot d° MtC
ki alakubanatH&rSt - keeeltU®szomambt Tni k i ndokol[#52dak a rel ap
DGKE mut 8ci talaj8n kialakul - aHUS eset®n az ecul i :
k-rform8ban komplementgs8tl - kezel ® nem ian dkoe&kzodI|t®s vV
| e§1 I[®58l.and -

Fejleszt®s alatt 8I1 .- komplementg8tl . .- =szerek

Az ir8nyelv 2r8s8nak idej®n tov8bhbi kompl e mEzekt g §t |
vizsg8l at a, Eur - pai engedalelesezg®sies @sarhta zvaaig yf oar gka®l zoem bj¢
k°vetkezR ®vekben v8rhat- -an bevezet®sre ker (Il R kompl e
°sszefogl al §sa:

Crovalimab [154]
A crovalimab (RO711268-85vmgupngoSKYmS )aipeig ggnyttijgtyessateir , a me
alak2tottak ki az izoel-r&dtepmoshpaonyt al8t ( 4 QR Rhe®h @& iISB®S

hogy a hat®kony C5 | ebont8s mellett az antitest reci.
k°z nhet Ren a <crovalimab hossh?2% fa®lIbB®tea i ldRwvedn rlehtdrRd i
®rz®keny a C5 c¢.2654G Y A polimorfizmusra. A croval
termin8lis reakci - %t aktnikv8rco s 2jt8 n akko nfiptlkeexz ®ksiea |®ask ual 8§me8
crovalimab a paroxysmalis nocturnal ibenhe&mdglkdbinn kraiia
is folyamatban van serd¢l R ®s felnRtt aKHBJobestBggaklke
vizsg§NET®nas58265 ®s NCT04861259)

Pegcetacoplar155]

A pegcetacolpae gy PEGy!I| 81-k° t1B pemti dG3 amely a kompl ement g8t
nem haszn8lt c¢csopor t jtsbompstatsmn kamplemeixhibit Arc scapokezeagj ainal
fejlesztett ®k, a C3 mol ekul 8hoz (annak C3b r®sz®hez)
has2t8st, va®y ik@bnazrdltz2 wn@3 mek ki alakul 8s8t. A gy-g

haa®gmdaCkonvert 88§z szi fetkiF®s khbhseznadusvkothal)yt 8mi mai at
(termin8lis Yt) ®rv®nyesg¢l . Azere| BIRH fiomdiak ®enbalbhanz a tna
sz8mos tovg8bhbi kompl emé ol y ammeadtib8lnt vbaentneagks ® gbémi k a i
transz palsasmzto&ci§l t tr ombot i kudraCT Munker: G2E081572D.8t i §ban i s (
Iptacopan [156]

Az iptacopan (LNP023 az el sR sz8&8jon 8§t szedhet R, z ekibdar,z i bi | i s
amely k®pes akoabveetBatewnzipmbEdglze mTk2d@kd or agjg§t ol a
gstl - hat 8s eredm®nyek®nt az alternat?2v Yt C3 konver

amplifi k8ci - sa hkuraosks,zi&zausnHderkt i n Yt C3 konvbah8§®s(C4b
t°bb, kompl ement medi 81t betegs®gben indul nbarkig zaj | an.
(EudraCT Number: 20200518613).

Az autoi mmun aHUS kezel ®s e

Aj 8§68 §s
Az aHUS autoimmunk - r f or m§j §ban az el sRdleges kezel ®s a pl a
ter§pia. (1B)

Aj 8nl 8§s64
Az aHUS autoimmunl| &tvész®@By&barex®raren8lis t¢gnetek e
kezel ®s mel | ett konsplaedneantt-g Setlls-R [k2dot@dl 1 ®s kezel ®s k ®n't

A hagyom8nyos kezel ®s intenz2v plazmacser ®bRI ®s i mn
vagy rituximab, fenntarmof &eizkl ®agysatatbodri m) kkéealt
kell v®gezni, hhoegtyRlaezg alnOtOi Ot eAsU/ mili taelr§ lces® kkenjen. A 8
titer kedvezRt[l®n pFtibgoszesgstraephatis tegnetek eset ®n
kompl ementg8tl - + immunszupp8leas@BpRr¥s kezel ®s | ehet az
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Szupport2v terg8pia

Aj 8r6% 8§ s

Vorosv®rsejt transzf Yzi -despolre§n§ |vt§ |kaBsszzt2zot (D n yf eahd®rsva® rj sae
Aj 8166 §s

Az indi k&§8ci - feldhil2z t®@®rat @k®8 nk 2avz¢ lana kIl i nivermi t¢net
k¢l °n®sen cardi 8I(1A3 ®rintetts®g eset ®n

Aj 86T 8§ s

Renglagsi aaneset ®n a transzf Yzi-s ig®ny [164.{I1IRkent ®s ®r e e
Aj 8168 § s

Thrombocyta transzf Y%zi- 8l tal 88ban k¢BauddA)ndi k8l t, Kkiwv
Aj 8r6® 8§ s

A haemolysis idRszak§8hhfAC)f ol savp-tl g8s sz iks®ges

Aj 8170 §s

A betegeket aj &8 BARSCdV-2ehtf eune n fiE tONB@ S n i

Aj 8§17l §8s

Mi nden beteget gondoz§8sbhba kel venni ®s rendszeresen
kell (I 8 ssdtolt"TTP-HUS bet egt 8 @kk-orzkt®pt -t"e)r m®szet ®r RI , a rel aps
a terhess®g vesz®lpesoRlat o®staendRé&k Reé L (1D)

A TTP szupport2v ter8pi8j 8ngl l e2rtakonsavk 8§ i §®sk ¢ 1 °n
fol yadw&ns Yl vy rendez ®s ®r e, val ami nt a hypertonia ke
javasolgv® sepPr° transzf Yzi - s i g®ny cs°kkent ®s ®r e . T
|l eggyakoribb trigger, a beted@bHtIinfluenza A elleni VG
Vesetranszplant 88ci - inddk8ci-ja aHUS betegekben

Aj 82 8s

At 2pusos MESeRitaltiet ®s a geneti kai h§glou®i7](dB) szt 8§z 8s a
Aj 88 8s

A vesetranszplant8ci - n§l a relapszus rizik-j8t ®s c

kompl ement geneti kai vizsg8datal®spjas k- -k €1®p(1Bpe oh atg§ rao z

Aj 8174 §s

Vesetranszplant §ci -t kevetR relapszus eset®n el sR v«
pl azmacsere a vese szempontj 8b- | az irodal mil2,adat ok
160]. (1B)

Aj 8wWh 8s

Vesetranszplant 8ci - hoz profilaktikus kezel ®s k®nt nag
kezepes$ Yarbei kgekn®l kompl ementg8tl - HKHE)l ®s vagy pl az
V®g 8l |l apot¥% veseel ®gt el ens ®g eset ®n az at2pusos HU S
el l enjavall at §t k®pezt e, d°nt Ren a ki fejhartt®qgz atots
vesetranszplant 8ci -ereisrett,®ng draftt®nedsit @d alt okf Blzkb ok a
[160]. Ez kialakul hat k°zvetl eng¢gl az 8t¢ltet ®st kevet Re

transzplant 8ci -t kovet R tl GRpreitntt eftd R, e®skt;d Pmetr &atge k e =
szerint [161, 162] Az aHUS transzplant8ci -t kevetR visszat ®r

t®nyezRnek az igazolt komplement mut8ci - bi zonyul t. ;
t2pug@&cimufunkcion8lis hat8sa) °sszegz®se sor8§n megS§|
al acsony, k°zepes vag-¥okmzg ad&Eg srsé@Hl ufrrraenncciiaa nruinzkiakc:s opor
megfel el Ren, a recidivaztkezep®s pagyi lmakgdaskuKodk§ !
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peritranszplant8ci-s idRszakban, mel ynek m-dja jelen
lehet(10.t § b ).§z a't
10. t 8Wels8eztartanszpl ant[82¢121] el Rtti profil axis
Rekurrencia rizik-ja Profilaxis m-dja
Nagy
0 HF ®s funkci- -nyer ®se¢
0 Kombinglt mutS8ci - k, _
Kombins§ci - k Kompl ement gg§t | kezel @
0Kor 8bbi graft veszt
féeggetl engl a geneti
K°zepes
0l zol 81t | F mut 8ci
0 Kombinglt MCP mutgciKomplementg§tl- kezel @
0l smeretlen funkci on:¢
Alacsony
0 DGKE mut 8ci
0l zol 81t MCP mut 8ci- Nem sz¢iks®ges prophyl a
0Nincs kimutathat- - mt
0 Alacsony antHF antitest titer

A francia munkacsoport 2018 e n = Yj adavakkdBl ta a f ent[i2l]l.ajl8pnd z8csl hgayta:k
vol t, hogy aHUS betegek trasnzplant8ci-ja | ehets®ges
geneti kai el t ®r ®s ek al apj 8n v8l asAkzot%W] teerre8dm&nye&l

magyarorsz8gi betegek kor 8bhbi kezel ®se sor8n szerzet:
beteg kor8bban a vese szempontj 8b - | plazma r-eziszte
transzplamnbaBbansbettBgs®g rekurrencia eset®n[lé0) gr aftve
al apj 8n a profilaktikus komplementg8tl - 1kte&lel) zatk® z ¢
i ndokol ben kompelt &&meenlt,g8e by ®rkiez mP®E e gneelmM®s®r
pl azmat al maz8sa is megen
t §ci
t
n

Amennyi

edhet R.
stked |t mMemgkzrldamt § c

g
A peri s plaZrhakeBela®
kofphem®snt prof il ®

t
e
r
ut 8n | eg folegltlhd gy §s aRi a k
®rt ®k ein é v y®ben tervezhetR. Javasolt szubszti
p a-detefyanimi@ated Bjodlwvle nér ed m®ny ek a pnroesesngpgt &tv p
o} al §, ugyanis igazol hat - vol t, hogy m®g
ptl13l. pl azmater §pi §val
u
r

o
o
(¢}
o

S peritranszplant8ci - s ecul i zumahb keze
aftban visszat ®r R -tarHUrSs zapl | adiibtest deig-ss® Db ¥ o
e &0, eninimund21s8° khk-etnapos kezel ®s i ndokol t. Ha

lal kKe&lrma®My ki, ealzR2r §s %t mut 64 s a k ®®b ean flrea2nr
k°vet ®se sz¢gks®ges, ame nny inkapreculzumabot(m apon ¢
[ stressz ®s a graft hideg ischaemi 8s k8rosod§
b-1), majd a 7. napon, azt k°vimunR2h8 plednagp k@t $ite)
el ®st iad Rmatr §(t66H)8 a4 2 pus a°rt ®net ®s drasmabkzptanvdan
ak kompl ement profil eredm®nyei ®s A[DGAIMA S13 ak'
®s
i

® 4+~ 0 o —

o Qo

felf¢iggeszt®se abbanrs dbhemmatcebbhegi beh®ss®Pgag,| itk
aktivit8sa | aborat: -ri umi m®r ®s ek k e | (pl . hapt
a felf¢gggeszt ®s ®t k°vet Ren kialakul - esetl e
®sre 8§11
[ maki lta®d eln-d RHU®s e pil 3:Rd veohhla3
pShea¥y®ges (1|1 &§sd 3
di
0

XAgOPOXTPOZ3ITOXY D>~ TDT

o =

ial2zisf¢iggR veseel ®gt el el
| - gi 8 8nak felt8&8r8sa ut 8&n
j ki memett R-baaHeddd) mé&gn y e k k e |
rint kompl emene[l6F]8t!| - ter 8pi a

.o,
2
>
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=
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£l R, rokon donor eset®n (a donor ®s a graft v-®del me
ban, ha apzaotnoogs®nt,havtagy val - -sz2nTleg patog®n mut§ci - a
rizi ki -vtarsiem hordoz a betegbef68hzonos2tott rizik- va
Amennyi ben ismert geneti kai prediszpozt2ckoveneRe et iaHd
a komplementg8tl - - kezel ®s folytat8gsa ®s t &ritalsakallkal n
denovoaHUS kezel ®se kompl ementgs8t| - szerr el csak a rem

rizik-faktor[l69em i gazol hat -

Kombi m&j t®s veseS8bagl t et ®s a HUS

Mi vel a koplementregul 8tor feh®rj®keer 8pim8j) a-®keomei n§
vese§8t[/0t ea®snban potenci 8§lis sz°vRdm®nyei mi att az ¢
hg§tt®rbe szorul

TTP £S ATEPWUWIEGRHEGBSEG ALATT

A terhess®g al at't ®s a post marhteermni kRd 2albPant ed hd@ TR
%

t

L

alamint &cbimpes 8§prl ®s [HELMRP Bzxerndrlbom8k®pek pontos
erhess®g alatt ®s ut8§n a t¢g¢netek ®s elt®r®sek (hype
DH, thrombocitopeni a) §tfed®se miatt gyakran nagyor
i dRbel i s®ge ®svadfBy tlozEg®raRb eatze p@sagpe k/ tri ggekexdl @z ° v R
el Rt ti |l aborat - -riomb®gl| sPe®Pseki ®beaslv@d - smmzAd szerepe
k-rforma tiszt8z8s8ban.

Aj 8wb 8 s

Peripartumat 2 pusos HUS/ TTP gyanYs eset ®n a beteget hal ad®kt
k°ezpontba kel 8t hel ye®snii,ntaehnozl2 vt eorsczite8rl yoz U7} sl z8ett8is |
(1D)

Aj 8T 8s

Peripartum HUS/TTP gyan% eset®n a kivizsg8l §st ®s a
aj 8nl 8§8sa szer i (1R el |l el v®gezni

A gyakorlatban a TTPs®se azs aH&SzH&Ellhatme h§W7xdm gyako
Mi kroangiop8ti8s jelek ®s sz¢ |l ®g eutg§rmntuasrnt sz,.! R yg
Ssz®rum Kkreataigiyman#&wsUSsz¢il ®s ut 8n mind a trombocitop(
szindr - m8ra gyanhvs.

TTP

Az °©°sszemz d TPha., j5e%h ent kezi k a ter-heas®@.i dejfbeab®gt . h
postpartum,54% a 30. R2®t 6PRRtt 30 a 20[173h®t el Rtt: 15%) ke:
A terhess®g alatti -8baR aZPABPAMIStk&aK e b iboBRHBS d tait e
incidenci a: 1:200.000 terhess®g) nyil vgnul me g, l egg
terhess®ge sor8n kezel ®s n®l k¢l a magzati t Yal ®1 ®s mi
sor 8nerke ss®g kial akul 8s8t | kezdv40.mepgfeéleel R ngédndozr§
pl azmater §pi §val (120 ml/ kg FFP k®t h®@t enot &na) neanped %ae t2R0..
A plazmater 8pi 8t %gy kedd tsteream®d oyayet asszza&%ma , mihrodgw® qai gt €
mar adj on. A sz¢l @8 .opttarnt8d siss®giidel®&t .a A36bet egeket ezt
2000uk a tov8bbiakban is rf@Emiiszeres plazmap-tl 8sra szor
Az inhibitoros k-rforma jelentkez®se | egink8bb a 2.
magzati t % ® ®s 65%. A magzatel hal 8s mindk®t TTP t2pL
kialakul - mi crot hr em@osiAsokerthelsst®Rk efl elj ®nR k- ros ADAI
val - sz2nT§®Yy®tazmofMbalni a nor m8§l i s aktsimeint 8s semhegas ®ge
inhibitoros TTRs bet eg eset ®ben, az ADAMTS13taktijavtsSe®l $0m@012a
alatt. 20% al 8§ cs°kkenR akt i ¥szter8id + 8 ragcedilnzalipilsamfld. | a kt i k
h®t ut §n) javasol t. A kezel ®st gy kel v®gezni , h
maradjon.

A TTP klinikai relapszusa es e ta®tiszalicisgva B2k ®hu®t8ha p| a z ma c ¢
thrombocytGdd ) 8m®gz@ndR (6. t8bl&zat), a remisszi- -ig.
Saj §tpe(sD®! Centrumk-rh8z) tapasztal atalnpamatlatpj 8kt i a8
m®g akkor i s, ha teljes remisszi-t ®rt¢gnk el a terhes
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kevetR idRszakban | egal 8bb 6 h®tig szorosan kel 0bs:z
labor |l el etek folyamatos roml 8san@®Iselt ®nr aak es B i8nt Y%j r a

At 2 pusos HUS

Az % onnan kial akul --aalBUS eeghiess®gk akkatt 20¥%gy k°zvet
terhess®g asszoci 8§l t1: 2@2BUBO0QDb ¢ eas bk spsosgtpiadr& facm ai:d Rszakb
Sz¢l ®s  ut 8§nii 3. napt - | a 6. h-napig), de kompl emen!t
jelentkezhet ( a k §174]. Erancialadatof174] arlessp je§rb,end ri zi k- a 2.

|l egnagyobb i(&frek GHW&) nem i smert. A terhes8S®gn al att
val amilyen kompl ement mut 8§ci - (HF: 4 8 %, I F: 9 %, C3: (
®s Ak¥%8Mmozhyogot a aHUS rMCPRyaak 22%,hCEHHBt Z&5%)uga ol hat - . Rend
rosszindul at¥ for ma, amely megfelelRb&kmrzeh®ssn®@l KV ol
ban irreverzibilis veseel ®gt e lopemsabeagek 468ncgzd . ebzyzheel (s>zle
G/l) [174]. Ter 8pi ak®nt azonnal.i pl azmacsere ®s hal ad®kt a

sz¢,¢ks®ges (amikor a PE/HELLP ®s a TTP ki z8r 8sra ker ¢l

HELLP szindr - - ma

A HELLP syndroma liemolysis,elevatedliver enzymeslowpl at el et count) azO09®sszes t ¢
8§ban ®s a s %l29%&b aenc | faarrpdksu la ellOR. Il ncidenci 8ja kb. 1:10
8ban antedPartbo@®b IR 8@OK part um, a sz¢(E®Rstutkbbet Rz4&se
§ban nem | §r megel RzR (pre)eclamp5|§ al . Gy[er¥l.or i bb a
Jelenleg a TM °n8I | - al csoPphoriaginitot k®pediys{@ncti o, mel ynek
pl acenta k:-ros fejl RdI®se k®pezi . bj abban[l76, 1&K]A os ko m
kompl ement szab8l yoz8si z&kWasaem8s ®rrenmafEoblriBs a ®man§ =

ecl ampsi g174. i zA kt ¢ Bhess®RI akbdki !l An?2TtTePhd R, az ADAMTS13
trimesterben a 22 feletti LDH/SGOI78]lar 8§ ny i s TTP mell ett sz-I1nak. A ter
egyetl en i gazol dam Hfatt8esrolse sgwWggybref ej ez ®s e, ®s a p |
thrombocy28@szgm M3l va ®ri ell anamp®| ylpatntt j 86 r manlaij 8 [6- d
k-rform8ban a pl af@dflacdNemekhaet ®gé s Reath@® viurl §n yeSheare kibse |
terjeszteni a vizsg8latokat.

SZEKUNDER TTP-HUS K& RFORMCK

Leggyakoribb kivg8lt- okaikat a 11. t&8bl 88zatban fogl al
hg8tt ®r ben, azonban ennek pomdm,s vr@dy kneBrkel IMRerhamnii g7
HUS h8tter®ben 8§11 patog®n kompl ement el tffl8].&sek ebb
klinikai k®p gyakrabban HUS, de TTP is l ehet . El Rf
hemati @l - gt ¢ net ek mel | ett a progressz?2y veseed ®gt el el
HUS/HUSTTP/TMA vagy HUSIike/TTP-l i ke n®v iis haszn8§l atos. A ki menet
kezel ®se al apvetR ®s a kezelth&frtRzs®Pg.e A1 tADAMTEAIL A &k tme
k-rk®pben norm8li s, vagy c¢csak m®rs®kelten c¢cs°kkent.
konzumpci - fiog.m§ KElgay rESEL3A Dbkor (pl, ticlopidin interferon, terhe
antifoszfol,lpyrdphomandrHIma i nfekci -, sthb.) i s el Rf or
szempontij 8b- | perd°nt R. Az el ®gtelen ADAMTS13 aktivi
kezel ®se mel |l ett pl azmakerelk®®si § mmun@®lkolpp?erealeketren
v®gezni . Kiel ®g2t R ADAMTS13 aktivit8§s eset®n pl azmac:
az eculizumab hat gk8Y gemcitadinglB2]a(spsl z, 0 cmi &lodbnidtitd SY s © ISR 1yt d
el ®gtelen aktivitg§s eset ®n, a plazma transzf %zi - h a
eredm®nyek szerint r°vid i dRRamht®am¥% ak krap Imame&rstag &teld-v e
mutatott olyan szekunder WS/TTRs betegekn®l , aki knek az al apbetegs®@

vesef unkci[183185h Vv wal 8ks@&rtd ®s azonban [18& 18H@gumerd $ enod mo ®ldB s
k-rform8kbanV&Ft hnombakygt at bef ol yRps®Rosl -v 8srzhearte -k taRlj °jveR

Az el m%lt i dRben | erhalnit Reu s | (HRispar@tpvErei @y @rots@mgtmma ®s / vag
di asztol ®sl 2v0®rthggmmm8sszab 8l yos m®r ®s jekivehmint Blnrérflis, egy ¢t t
cardBlis,neur ol - gi ai vagy spA&S8Bpne®setni TMA° kKRpm®oYy ak 8nak el er

kompl ement g8t |l - kezel ®s hel y®t il 1l etRen. |l gazol dott
betegek k°r®ben, jelenh®tveset@8§spnpsopddgnezempbait|j §hklp
geneti kai vari 8ci - a kompl ement g®nekben, ugyanakkor
hipert-nia jelenl ®t ®{189]. fEggg en8lsd rk¢ It aingud a2mgdrehy@g&at adddjtS
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kial akult 55 ®s 110 beteget vizsg8ltak spanyol kut a
plazmafeez i s n ®| kedvezRbb ki menetel vol t tapasztal hat - k
féegogedtlhenpert - ni I90M®rAtz®k ®tsRImeg 81 | ap2tott 8§k, hogy az
hipert-ni8s betegekn®l igen ritka a TMA, mi nt sz°vRgc
eset®n rendszeresen moni tetrfogDd @ HEMBE amkltniyv ibtedhs imemgd
v®r nyom8skontroll mell ett nem ®rhetR el a eZisMagy t el j es
kompl ement g8t |l - kezel ®s v®gz®se indokolt.

Aj 8178 §s

A hipert- -ni8s Kkiaginesdtf kEf era,mintdstn odz galdWUS t ®nyezRre
c®l pontra is gondol ni kel l . (1C)

Aj 8179 §s

Amennyi ben a hipert-ni§8s kr2zzis sor 8n mi kroangi op§8t
nefrol -gus bevon8§sa sz¢ks®ges a tovghli kivizsgg8l s @
Aj 8§80 §s

Amennyi ben a hipert-ni8s kr2zis sor8n mikroangiop8ti
fol yamat reverzibilit§8sa v8rhat - (pl . vesesz®vettan
kompl ement g8t | k e 4 ®®Is®sh oisrsz28tt § seagy ®ni kege sz¢ks®ges el
igazol hat - s8§8ga, a javul 8§l @®rd ket tn.z) aamtindx ipmElties zR VI

sz ¢ ks ®g e sjavdsdtlidgjg nsirimom2 h - nap. (1C)

11. t §b l:8%,laaapbet egs ®g ek, 8l |l apot ok ®s kezel ®s e
mi croangi opat hi 8§k [1kll-34] 2830u1P1819Ft 2rt 8§k | e

0Gy-gyszeres kezel ®sek:

- Kinin

- Tienopiridinek: tiklopidin, klopidogrel

- Kalcineurin inhbitorokciklosporin, takrolimusz

-mTOR g8tl -k: szirolimus, everolimusz
-Kemoter 8§pi 8s szerek: mitomicin B, ciszplati
-Angiogenezis g8tl - -k: bevaci zumab

-Tiroznnkk i n8z g8tl -k: szunitinib

-Egy®b szerek: &, rinfeiferon, sth.o gamz 8§ s g 8§t |

0Malignus hypertonia -fgyRkopat ticmettaslzajg®m)y | g
0Disszeminglt tumorok, gyakran mucintermel R a
0l nfekci - k:

-v2rusinfekci- -k (pl. HI'Vv, CMV, stb.)
-sepsis: bakt®rium, gomba

0 Al | oRys®s#etj 1 t eweRsashogt abet egs®g; solid organ tr

O

Aut oi mmun Kk-r k®pek:

- SLE,

- antifoszfolipid syndroma

-SSC rens8lis kr2zzis

MTt ® ek (pl. motoros sz2vmit®t); feh®rjevesz

O

O

Extracorporalis membrane oxygenator kezel ®s

Adencassociated virus 9 alap% g®nter 8pia (pl

[@]]
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EI'l 8t 8si folyamat algoritmusa (8br 8k)

2 8WBrahromboticus microfa2hgi opathi 8k feloszt 8sa

A thromboticus microangiopathiak klasszifikacidja

Primer TMA Infekcio-asszocialt TMA Peripartum TMA Szekunder TMA
Ismert molekuldris etioldgia Ismert molekuldris etioldgia TMA ismert molekuldris etioldgidval Ismert alapbetegség vagy kezelés
vagy mint szévddmeny szdvddmeénye
Thromboticus Tipusos-HUS érj &
t ' L . ; Fehérjevesztd
> trombocytopenias (STEC, verotoxin) Slyos preeclampsia o allapotok
purpura (TTF)
— S. pneumoniae- ¥l Sepsis, HIV
'f;i::;;‘; ;5 HUS —> HELLPszindréma
deficiencia Influenza A'HFUS ™ Daganatok
(neuraminidaz) :
Anti-ADAMTS13 Thmmbot{cusr o]  Gyégyszeres
antitestek —>|  trombocytopenids kezelés
purpura (TTP)
> Autoimmun
iit " betegsépek
ha’gifi);sc;ius Alipusos —
uraemias sﬁndroma —> haemolyticus »| Macmopoetius
¥ vraemias syndroma Gssejtatiiltetés
(aHUS) (HUS)
CFH, CFI, MCP, C3, > Malignus
Komplement alternativ it CFB, THBD mutécid hipertonia
l—=> diszreguldcidjdval asszocidlt-
HUS Anti-CFH antitest *|  Pancreatitis
De novo HUS,
vesetranszplantdcid utdn
> Solid Tx

DGKE mutacidval asszocidlt-

HUS

Cobalamin defektussal
asszocialt-HUS

%l Ismeretlen eredeti-HUS

v
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3. 8&RKr #HUS
magyar 8§zatot

di agno

szakmai

ir8nyelyv

sztikus algori

aHUS relapszus
nativ vesében vagy
vesegraftban

t musa
| 8[85° 8 z8m%Uvegbhenendi a

al apj

®s a

002168
thrombocytopeni §6i kpuusr pur ae nfiT8TSP ) s y@nsd r

| eh
g§n,

i N
Els6 HUS epizod
gyermekekben
- o
¥

*Anzmnézis

*Fizikalis vizsgalat

*Széklet: tenyészies, Stx toxin
kimutatas vagy Stx génanalizis,
+LPS szzrolbgiz

*ADAMTS13 aktivitds mérés
*Streptococcus fertdzés vizsgalatz
[tenyésztés, poliszacharid Az
kimutatés, direkt Coombs teszt)
*Vizelet metilmalonilsay,
plazmavizelet homocisztein

i N
Els6 HUS epizod
felnbttekben
- >
¥
betegség, gyogyszeres kezelés,

infekeid, HIV)

*Fizikalis vizsgalat

*Terhességi teszt

*ADAMTS1Z sktivitds mérés
*Széklet: tenyésztés, Stx toxin
kimutatas vagy Stx génanalizis,
+LPS szeroldgia

*ANA, znti-dsDNA, ENA, ANCA,
anti-GBM, lupus anticoagulans,
anticardiolipin at.

Y

Kiinikai diagnozis:

n-\

et s®ges t
m- dos2t §s

Thromboticus

trombocytopenias

De novo HUS, .
vesetranszplantacié utdn Tipusos-HUS
(STEC)

DGKE mutacidval
asszocialt-HUS

Streptococcus

| prneumoniae-HUS

Cobalam defektussal Influenza A/
asszocidlt-HUS | H1NT-HUS )

aHUus

aHUS biztos:

ElsGvonalbeli Elsévonalbeli

komplementgatlo plazmakezelés

Specifikus kezelés

kezelés

A4
profil

[klzsszikus és alternativ

Gsszkomplement aktivitas,

fzktor-, regulstor-, zktivicds

termék szintzk)

*Anti-HF at.

*MCP expresszid [FACS)

*C2lzott genetikaiznalizis

45

aHus bizonytalan:

purpura (TTP)

Szekunder TMA

Elsévonalbeli
plazmacsere +
steroid + rituxi-

mab,caplacizumab

Masodvonalbeli
komplementgatlé kezelés
(plazma rezisztencia, plazma
dependencia esetén)

Anti-HF atesetén
immunszuppresszivkezelés

Alapbetegség
kezelése
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4. 8Bmaasolt ell BelBBRtagghreseu®ben

Gyanu

NS

FELNOTT: thrombocytopenia + MAHA + veseelégtelenség

»  Vizsgilat elvégzése: vérkép, kenet, INR, PTI, fibrinogén, D dimer, SGOT, SGPT, LDH, GGT, SAP, CN,

. . kreatinin, amilaz, lipdz, CRP, troponin, vércsoport, vizelet

Vizsgalatok »  Minta levétele és tiroldsa: ACA, LA, RE, dsDNA, ENA, ANCA, anti-GBM, B12, homocystein, hepatitis
ABC+HIV szeroldgia, ADAMTS13, komplement, FACS (MCP)

»  Tarshetegség /allapot kizérdsa (nem feltétleniil azonnal kell elvégezni) : sziv echo, koponya, hasi és

i; mellkas CT, széklet, vizelet tenyésztés+verotoxin, terhességi teszt

=  FFP rendelése
»  Valasztott ver rendelés
i; ®  THR transzfizio kentraindikalt, kivéve: életveszélyes vérzés

Transzfuzio

Plazmacsere »  poranbelil elkezdése
=» 60 ml/kg dozisban (FFP tartalom =50 %)

i; =  Naponkénti kezelés

Gyégyszer *  Arzonnal methyprednisclon (1 g/napx3 vagy 1 mg/kg/nap), ha:
—  ADAMTS13 <10% (vagy thr<30 G/l és kreatinin<200 umol/l)
i; = Folsav, PPI, LMWH, ASA (Thr=50 G/1) + hepatitis ellen oltis

*  Rituximab off label engedély kérése, ha ADAMTS13<10%, és
— Nincsterapids valasz, extrém sulyos allapot, exacerbatio, relapsus
— Caplacizumab kezelés inditasa esetén

modositds = Komplementgétld kezeléshez engedély kérés ha ADATS13>10%

— Avesefunkcid nem javul (kreat J. <25%, min5 PEX utan) és

— aHUSigazolhato (vese szévettan, komplement profil+genetika),

~ P — Secunder ok kizarhaté

Terépia Vége »  Kezelésfolytatasa CR-ig (thr >150 G/l min 2 egymast kivetd nap, LDH normalis)
= |SU fokozatos leépitése
V »  Komplementgdtld kezelés folytatdsa vese CR-ig vagy maximalis javulasig

Terapia
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5, 8bra: Javasolt ell 8t 8si algoritmus gyermek betegek e

GYERMEK - thrombocvtopenia+MAHA +veseelégtelenség
Atipidra utalé tinet: hasmenés hidnya vagy hasmenés és
birmelyik a kovetkezdk kozil:

Lappang0 kezdet

) HUS relapsus

GYANU Feltételezett kordbbi HUS

Korabbi tisztdzatlan anaemia

Barmely szervatiiltetést kovetd HUS

Csalddban aszinkron eléfordulé HUS

Rutin labor: vérkép, kenet, INR, PTL fibrinogén, D dimer, SGOT, SGPT, LDH,
GGT, SAP, CN, kreatinin, amildz, lipdz, CRP, troponin,
vércsoport, vizelet

STEC- HUS kizdrdsa: széklet, vizelet tenyésztés + verotoxin PCR, szerologia

DP-HUS kizdrdsa: tenyésztések (vér, pleuralis folyadék, liquor), PCR

DAT, T aktivicidvizsgdlata

Influenza A/HIN1 kizdrdsa: virustenyésztés, agvizsgdalat, PCR, szerologia

TTP kizardsa: ADAMTS13 aktivitds, anti-ADAMTS13 inhibitor

Cobalamin C betegség kizdrdsa: serum: homocystein T, methionin|,

methylmalonsav-uria, MMACHC gén

Komplement dysregulatio: sszkomplement, alternativ it aktivitds,

C3, C4, CFH, CFI, CFB, anti-CFH, MCP-expresszio,
komplement és THBD genetikaivizsgdlat

DGEKe muticid kizdrisa: genetikai vizsgdlat

Tdrsbetegsép/allapot kizdrdsa: autoimmun, tumor, TX, SCT...

DIFFERENCIAL-
DIAGNOSZTIKA

aHUS igazolhatd vagy nagyon valoszinii: Elsévonald komplementgatld kezelés

Komplementgitlo kezelésnem elérheté: PEX a gyermek guideline szerint (Octaplas!).
Ha 5 PEX-re nincs hematologiai vdlasz és/vagy se-kreatinin javulisa <25 %,
komplementgatlo kezelésre kell attémi.

TERAPIA
24 6rdn belul s
megkezdendo! TTP-USS: ADAMTS13 aktivitdssal rendelkezd VIILfaktor (pl, Type 8Y ) készitmény
vagy FFP vagy Octaplas transzfiizio
TTP inhibitoros vagy aHUS anti-CFH poz.: PEX + immunszuppresszio
Egyéb korkép (STEC-HUS P-HUS, Cbl-C, DGKe, secunder ok): kortkép spec.terdpia
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VI1. JAVASLATOK AZ AJCENLCSOK ALKALMAZ|ESCHOZ

1.Az

1.1.

1.2.

1.3.

al kal maz §s

felt®telei a hazai gyakorl atban
Az eg®szs®g¢

s a

el |

y i a lskzaalknmeazi § stae 8@syWRedd avHTUITz enved R bet eg:

e

g
el |l 8t 8§sa k az adott ter8pia v®gz®s®re akkredit
8

betegs®g t §8s8val kapcsolatban kell R tapasztal
El | &tonkpet enci 8ja (pl. licence, akkreditgci- stb.)
TTP eset®n javasol t, hboegny ja8 rkteazse | hResmaitro8 n-yg2uts§, s 8m2 g
eset®n a HUS el |l 8t 8§s8&8ban tapasztalt nefrol . -gus, 1
hematol -gus ®s/vagy nefrol -gus vezesse.

A kor §bienwvagf HBban szenvedR betegek gondoz8&8sa ®s
meg?2t ® ®se szakorvosi feladat.

A TMA betegek ell 8t 8sa ®s gondoz8sa harmadlagos ¢
Speci 81l ilst @t8erlgeyki, fsezer vez ®si k®r d®sek (gsgtl .- ®s el

Azeg®s zs ®gyg giyri8 ngytedt lwinania z § slae NRs®daaHlUIPzenvedR bet eg
el l 8t 8sa csak az adott ter8pia v®gz®s®re akkredit
betegs®g el |l 8§t §s8val kapcsolatban kell R tapasztal

Az el |l §to®Yygygyeg®§g®kozotts8&8ga, szoci 8lis ®s kul't

6 A TTP-ben ®sbaHUSszenvedR betegek el l 8t 8§sa ®s gond
kl asszifik8gci - ®s etiol -gia ismeret®betng | efnozl ®sa ma |
sz¢ks®ges, ez szakorvosi feladat, sz¢ks®g eset ®r
t 8 ®koztat8s sor8§n a beteg szoci 8lis ®s kultur8li
maxi mg8lis m®rt®kben szem el Rttt kell tartani

1.4. Egy®b felt®tel ek

0 Diagnosztikai centrumok neves?2t ®se

0 Folyamatos el |l 8t &8st nyWwt- aferezis centrumok nev

6 Mobil aferezist ny Yj t - szolg8ltat-k neves?2t®se (
el |l 8t 8s8hoz)

6 Akut dial2zis ecentrumok neves2t ®s

6 A diagnosztikai vizsg8l at ok, a specifikus i mmu n
hemoszupport8ci-s kezel ®sek finansz2roz8si algori

2Al kal maz8st seg2tR dokumentumok I ist§ja

2.1. Bet egt 8 ®koztat -, oktatg8si anyagok
1. TTRHUSbet egt 8j ®kozt at -
2. Alexion- aHUS betegilletves z ¢ | Ri inform8ci - -s fg¢gzet.

2.2. Tev®kenys®gsorozat el v®gz®sekor haszng8lt ellenRrz
Nincsenek.

23. T8bl 8zatok
1. t §ATTBR a®s HUS: ismert pathomeghahtien®se¥ k- r k®p e
2. t 8l 8kZrad mboti cus microangiopathi 8k (TTP ®s HUS
megkezd®s®hez sz¢ ks®ges, S¢rgRss®ggel el vegzendR
3. t 8l Bhmromboti cus microangiopathi 8k (TTP ®s HU!
ter8pia kiv8§laszt8s8hoz sz ¢ks®ges vizsgs8latok
4. t 8HIBZRAt®s HUS differenci 8l diagn-zisa sor8n ki z
5. t 8AHRLASMKtscoreg38] aRFRENCH scor§27]
6. t 8Aplagnmesere gyakorlata Tiden
7. t8MHUSratjellemzR klinikai tri§d
8. t 8§MAtlBmuwustoa HOWEI - jel ek
9. t 8Bl &zmd c s er e -bantgyepmelkartaifazHRUSpean Pediatric Study Group for
HUSaj 8§nl §8§sa)
10. t:¥els@zatwnszplant8ci - el Rtti profilaxis
11. t 8bl A2 apbet egs ®gek, g1l 1 t ok ®s kezel ®s ek, a

t apo
icroangiopathi 8k kialakul 8s8t 2rtg8k 1|e

3
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2.4, Algoritmusok
1. 8Ab rSse.mme | wei s EgyetemsBéelegutgV 8grzai KI'ini ka Fg¢
Diagnosztikai Laborat-rium8ban diagnosztiz8lI:t aH
bont 8sban
2 8hrtahromboticus microangiopathi 8k feloszt88sa

3. g§ArHUS diagnoszti kebetb@®gestimes §p®8s[addi-AMdozat ok
r®szl etes magyar §zafas d94AB8FrdY ar sfz@rvergbdiean . alAadijldn, |
csak a |l eggyakoribb megjelen®si form8k kerg¢ltek |
4. 8bawasolt el feBRtBtet egbRoesem@ben
5, 8bawasolt el gyemékiset agglbreéesemu®ben
2.5. Egy®b dokumentum
Nincsenek.
3.Agyakor |l ati al kal maz8s mutat - -i, audit krit®riumok
T Azigazolt congenitali§TP, i mmun T-®RB, attAYSUnsdesxicadat ai nak v§8ltoz§:
T Az igazol't congenital-i®s TTR,p uis mmooH WS Tdh, dst8esfggenkasko s (
sz°vRdm®nyek kial akat 8sasa $ pé[rpvi kg tr veelsa:]d,s vady - keze
munkak®pess®g megvsg§ltkemg8&8anp. ®s mortalit8&s8&nak al a
T aHUS betegek vesetranszplant8ci - -j8nak al akul §8§sa,
T A peripartum trombotikus mikradlavehi8op8ki ai zsgi8d &sc
ilyen ir8nyban ®vente
T Az igazolt congenital®ss altTPp u siarsmubhU ST TrPe, | a ? spzuussoosk &
T i TTP ®s aHUS diagn-zisokra h8ny c¢c®l zott, biol -gia
enged®l yez®si i dR
VI1Tl. 1T RCNYELV FEL!LVI 2 GCLATCNAK TER
Azeg®szs®ge¢giyriSnymdlwmaiett fel ¢l vizsgs8l ati folyamata a
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X. FEJLESZTE£S MCDSZERE |

lFejl eszt Rcsopor teaetg@d ia kfud ISsaamata ®xjd fel adatok doku
Az eg®szs®ge¢gyli szakhmbe®r kel h®y PmBbahn®k ¢hogyk ez djt @g oz a
meg az ir8nyelvfejl easzmeRgsal.akAl 88j | «kfwvteRdRemp ometghat §r
feladatokat. Aze g ®s z s ®g ¢ gyiSnyzd kmaii al ak2t §sa a °thdbgalk ré gk®mizu
keresztg¢gl val -sult meg.

2. lrodalomkeres®s, szelekci

Az irodal omkeres®s alapvetRen a PubMedk©°VrdlkiezmRl rk.udicts.
al apj 8n: HUS, TTP, Uss, T MA, HEma ¢Pt, a IpSrlete,c | muniplsii ka§ | tA
ir8nyelvek referenicalist8j8nak el emz®se szint®n az i

3.Fel haszn§glt bizony?2t ®kok er Rss®g®nek, hi 8nyoss8gain
aj 8nl 8s m8tri x0),®nteikz amey2hta®kBa ko zBziintm- dj a

Abizonys$zi®ktojk®r e haszn8lt besorol 8si rendszert a fe
dolgozta ki[193]

A sz°vegben a fejlesztRcsoport a tudom8nyos bizony?2t
al 8t 8masztotts8&8g8§nak besorol 8s8t a sz°veges |l e2r 8§s ut
4. Aj8&8nl 8sok kialak2t8s8nak m-dszere

Az ir8nyelvben szerepl R -Bg8n®B8sakamj aMseT@®s®@nta. bi zony
Az aj8nl 8sok rangsozelt8s8r daepl €atf mBaemlpatrirna saGRaADES nn
ki. [193 A s z° vae ¢gfbeejnl eszt Rcsoport az aj8nl 8sok besorol §s§t
pl.: (1).

Amennyi ben az adapt §lt ir8§hpekzwé&ktakt ®aR hbhesaor dle§ die
ir8§nyelv besorol §si rendszer®t vette 8t ®s az egy®b
soroltégk be. Amennyi benegayz agdBanpt8&sirta ierl &8meyreRl vie & k oezgayt
fejleszt Rcsoport az alacsonyabb fokozat¥ aj 8nl 8§sbesor
Jelene g ®s z s ®g ¢ giyri§ nyyzed windr ®nek megfelel R aj8nl 8sai, azo
popul 8c jell emzRi, preferenci 8, ccgResazbs8igykiul k Yar By e

i
adapt 8l 8s8val kerg¢gltek 8tv®telre.

5. V®l em®nyez®s m-dszere

Azeg®szs®g¢dyi8§nyzd ktmesiz ahk mBinak °ssze8l 1 2t 8s 8§t k°evet Re
dokument umot a kor8bban v® em®nyez®si jogot k®r R ®s
Eg®szs®gégyi Szakmai .KoA|l @dgisssm a@nrnigezRt dkaevieaks! Itaetko k a zb
eg®szs®ge¢gyi sza8kmg®béy 8npglv azok al apj8&8n m-dos2t 8sr
amennyibenae g ®s zs ®g ¢, gy i8ny 2 & kefgeyjelte®srztteRkt ek azok tartal m8val

6. F¢ggetlen szak®rtRi v®l em®nyez®s m-dszere
F¢éoggetzlagtmRi V®l em®nyez®s nem t°rt®nt .
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Xl . MELLEKLET |
1. Al kal maz8st seg?tR dokument umok
1.1. Betegt8j ®koztat- -, oktat8si anyagok

11.1TTP-HUS betegt §j ®koztat -
TTP-HUS BETEGTCJEKOZTATE

THROMBOTIKUS MIKROAN GI OPATHI CK ( TMA)

Hasonl - téeneteket ®s |l abor el t ®r ®seket mutat - kK- -rkE®a
v®r |l emezke aktivg8ci:- ®s °sszecsapz-d8s (aggreg8ci ) |
®rintett ter¢l et ek yve®riel K Bux 8tsk e zzna®mnayreSst sezreerdvm®nf unk c i
k8rosod8s8nak kiterjedts®ge, el helyezked®se, valamint
k- rk®pekben k¢l °nb°zR.

1. ALEGGYAKORIBB LABORAT & RI UMI ELTERESEK

T Thrombocytopenla(alacsony ve®r | emezkesz§m): a folyamatos
averl|l emezk®k fel haszngl -dnak. Ha a csontvel Ri
thrombocytopenia al akul ki . Ennek m®rt ®ke az egye

T Mi kr oangieanplgilkubanagmidh a a ki serekben kialakul - regeos
ver°osv®rsejtek mechani kusan k8§rosodnak, sz®ttore
sz®t esnek, felold-dnak (haemol ysis). Hag @n ytse®&gme | ®
alakul ki.

T Magas LDH (| akt 8tdehydrogen§8z): hemol ysi ssel (verosy
fol yamatokban szintje jelentRsen emel kedi k.

T Alacsony sz®rumzhaptpgd Ilyd8mi nbel ¢ 1 i haemol ysis sor §
®Iteatn i funkci -ja a sz®tesR v°r°sv®rsejtekDbRI sz§8r
szintje jelzi a hemol2zis jelenl ®t ®t .

I Kreatinin eamelvkesd®sk8&8r osod§8sa eset ®n a kreatinin

k-rk®penk®nt v8ltoz- .
T Vizelete| t &r @z eki zel et ben gyakran feh®rje ®s v°r°sv®
meg. A vesemTk°d®s k&rosod8&8s8nak jele.

2. LEGGYAKORIBBKLINIKAI T} NETEK
T Thrombocytopeni aa okRzta ®Rr a®xnny8&8l kah8rty8&8kon pon
v®ral §f ut 8sok. N®ha a nagyon s%W yos thrombocytope

A s% yos v®rz®s b8§r el Rfordul, 8ltal8ban ritka.

T Haemol ysis okozta wWo®r’szwe®@rénegjstR®eegk mechani kus puszt
a vorsSeivt®wk®pz®s ezzel nem tud | ®p®st tartani. A
hi 8nyozhat i s.

T Neurol -giiaifet {8¢t8ek tudatzavar, besz®dzavar, ®rz
kombin8ci -ban j el ent ke zthhertonmebko.c pRuFblpeagn 88 atnh r(oriiPog t il k
de ittt sem k°telezR t¢gnet . Jell egzetess®gy¢ k, hog
romlanak.

T Veseel ®gtal eas®gm®regtel en2tR funkci - -j8&8nak beszTk
jel I emzi . Ak S8r mTvese kezel ®sr e i s sz¢ks®g |l ehet .

(HUS) ®s a HELLP syndrom8banl 8t juk.

L&z jelentkezhet i nbderk)c,i -de ®jl &klegdz {HdtRItegyr sTurilP- fer t R
Egy®b it imnetekiegrendslzetrt ®s laegvgeysaek r mbd b an ®rint et
ritmuszavarban, sz2vizomel hal §8sban, sz2vel ®gt el
mi kr ot hrombosi sok az eg®s z szervezetet ®rintik,
hasny8l mirigygyullad8s, stb.

3. A LEGFONTOSABBKLINIKA |  FORMCK
a. Thrombotikust h r o mb o ¢ purparp @oschgosvitzsyndroma, TTP)

Ritka betegs®g, f Rk ®n't nRket ®rint, |l eggyakrabban f
el Rf ordul hat . LeggyakkebbagR egagktvo®r p( az m8DaAMT S1 3 el
veleszg¢gletett hi 8nya okozza, 10% al atti enzimakti vit

fiziol -gi8s leboegy 8§%8§sze®gizt . s A&WFezet T v®rtradagyad§si f
V WF , UL VWF) form8j 8ban az ®rfal bel sR felsz2n®t bor?
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o}

jut a kerang®shbemefk @k V29 mihoBajhatptmdoayt ad Yg
| ®t r ehozyg®&m. akz RADANT SIRF ;d i heg bndygsdaodiek es |
cyt8kat kev®sb® k°tR, kisebb darabokra has?2ts
, akkor v®rl emezkedug: -k al akaeétnatk, kel a0 &kri skv &
en (l eggyakrabban: agy, vese, sz2v) i's Vv®re
k®ket, |l ecs®°kken a v®rl emezkesz8&8m (thrombocyt
edk®tnt 8ktihsadradva mechan®tkehsaaakl K@l 69 0 dmark @&Wr sz
ul hat meg. A k-rk®pnek szerzett ®s velesz¢ilete
vel esz g UpmshawSch ulomamas y sd vy K, emaAanggeretius zavara k a, az
I a h8tt®rben. T2pusosan jelentkezhet ms§r az }
erhess®g sor8§n. Az enyhe form8k eset®ben a diaghn
A szerzett forma az enzi mmiak emdi®d k ©za®@satr a g § t I(inhibiter)uniiadtant i t e s
k°vetkezi k be. Kezel ®9 %n®lek gt ta, hadf&ben8§eil kee8eyt
betegek-9PnNABdl ® het R el taAtksakPPpeaRmbne&dedl Vapst
m®g a 6/ a pont alatt). Nem °r°kl Rdi k.

aemol yti kusuraemi 8ssyndroma (HUS)

szefoglal:- n®v, t°bb j-1 meghat8rozhat: - k-rk®p so
T2pusos H UHJS): (VSeTrEct o x i n't t e r me(EsEherichia ¢oli, @shigellamo k k a |

dysenteriagCitrobacterfreundi) t °r t ®nt fert RzRd®s okozza mel ynek
A gyer mekkor. veseel ®gtel ens®@ek kI ezyggyiakgyiebine lo &l
felnRttkorban is el Rfordul . -ez®rltegh % wnedsakhdeg o e §lkeb a
(hasmen®s) as s-naicki°8vlett RADmtkoutHWSe seel ®gt el ens ®g, h a
Neurol - gi ai ®s egy®b t¢netek is el Rfordul hatnak.

k8§rosod8s n®l k¢l me gy rgsyall §divilsaslzmes @& Kk (vkai v ®v «
egyidej Tleg jelentkezR eseteket) nem | el-bee mzi k. |
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N®met orsz8§gban zajlott egy addig ismeretlen E. CcC
m-ddml eg felnRtt nRket ®rintett, jelentRs sz8&8mba
hal 8l oz8ssal j8rt. A k-rk®p nem °r°kl Rdi k.

0 Pneumococcus HUS (fMUS): a 2 ®v al atti gyermekek nagyon s %l
Streptococcuspneumoniadak ®r i u m 8§l t al ter melt neuramini dase
sejtmembr 8nokon a szi 8l savat l ehas2tva rejtett a
nor m8lisan jelen | ®& R antitestek ezekkel A rejtet

k-rk®p 8l talg8ban nem °r°kl Rdi k.
0 At 2 pusos HUBdszermttalk@)plementrendszet t er nat 2 v akti v8ci - s Yt

zavara 8§11 a hg8tt®rben. A komplementrendszer a VGQ
igen fontos r®sze. Az alternat2v aktivsgci-s ¥t fc
Nor mBEPrgl m®nyek k°z°tt ez a rendszer folyamatos s
feladat a, hogy ezt a par Betve Ime g akdad &li y 852 8 kf ®kle
kompl ement aktivsg8ci - a saj 8t sejtzketelkatr obelt ghr RI
sejtr®teg) k8r osod§8st ®s a szervezetet el 8raszt
l egke¢l °nb°zRbb szervek mTkod®si zavar 8t eredm®nye

idegrendszer mut atBra®s el hHbembobyspsai aBhemi §ban hr
szer®nyebbekenmi BE§r melTYy P®l et korban el RfiodRBsémbht,

gyermekeke®s f i atal felnRtteket ®rinti. Ni nnegesn ®se)l,l eag z e
fol yamat rendszerint kr - -nikus, vi mezrath@sek Melgf &
kezel ®s n®l kyl®ggy &dki am“verstel ®gt el ens®ghez, ma g a
graftban pedig r enodrsnz8erai nits nveirsts:zat ®r . T°bb f

0 Velesz¢letattkomplmmentrendszer alternat?2v akt
genet i knaeim onkebg-flel el Ren mTk°dnek vagy nem ter me

0 Szerzettforma autoantitest akadS§8]| yHo zfzaak tao rs)z anbiskl°ydoRes:®
°r°kl RdR k-1 k®p.

6 Secunder (m8&#4l0dl agos) TTP
K¢l °onb°zR gy-gyszer ek, infekci - k, & eeg a®samaskHU S ut o
eml ®keztetR klinikai t¢netek ®s | ab omechanzim®a ®s e k ]
nagyon elt®r R, sokszor pontosan nem is ismert. Ne
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4. AKI VI ZSGCLCS MENETE

A kivizsg8l 8s komplex, idRig®nyes folyamat, mely igel
ter8pia kivglasengedhotzetmaem8rAz al 8bbi vizsgg8latokr a
0teljes v®rk®p, perif®rigs v®r kenet

0 v®r k®mi ai ®s i mmunol - giai vizsgs8latok

0 v®ralvads8si vizsgsg8latok

06 ADAMTS13 vizsg8latok (indokolt esetben genetika is
0 kompl ement vizsg8latol) (indokolt esetben genetika
6v®rcssozpeorrot|-giai vi zsgs8l atok

6 virol -gia (HIV is)

0 vizeletvizsgsglat (k®mia, teny®szt®s, terhess®gi te
0 sz®kl et vizsg8lat (teny®szt®s, verotoxin is)

0 k®pal kot - vizsg8latok (mellkas r°ntgen, hasi/sz2v
0 egy®b v i(xistapi8psziatveskbiopszia)

Geneti kai vizsgs8l atr a az °rokletes t ®nyezRKk azonos
csal§dvizsg§|atra is sz¢ks®g | ehet. Geneti kai vizsggl

5. TERCPI CS LEHETf SEGEK

Azegyek - r k ®pekben az i dRfaktor olyan magas | ehet, hogy
I'lyenkor a k-rk®p al apos gyan¥% a is elegendR a kezel @
a. Plazmacsereer re a c®l rav&dgy epllazsma eszepaijtorral t°rt®nR

el j8r §8s, mel ynek -60r $h/ elgtefifeme Rt ktbh8 VIGA®D3 t @an aHU Se |

eset ®ben d°nt Ren friss, tva®irmadk .ktAZd elzj8§rmasz -c @Il jaa mE v

anyag (autoantitest, k-ros szab8lyoz: faktor) el t 8§y

nor m$lziav 81 yoz - faktor) nagy t®rfogat®% p-tl 8sa. A

R& Il et eket | . i Nt ®z m®nyi szintT plazmacsere beteg!

Rdl eges kezel ®s®t | eblaennma m8erl emd a&lg ri %10 rdfp} & vpouns o (sl

okol t, hosszabb kezeé¢@Rentak&tolr- jReaz eslz® an e rh ae la®rkh

tiszt8zott.

ma t rfarnisszsf,%zvi®r:ad: - kt - | sz8rmaz- pl aznrs@mltkg ans zf %:

sban. A TTP geneti kai form8§j8nak (brziatee§pl 8¢

rie nem Kk-ros, hanem hi8nyzi k) is alkalmazhat -

el kez®sr e.

nNszuppr esas zZRTVWP kBsz ed B®sat 2 pusos HUS szerzett, aul

|l mazott akeaBpan. steggydot ®s/ vEgyurtriblbhiixi madok§8ai

| maz8s s ? HiEAKEYSEZI2 r 02z 8si . eRigtewd®il mab itg®Mlyeed s ®g a

| maz8sa ut8&n terhess®g egy O®vihpl gé¢ms | azvdyRIAM®r
el Rf ordul hat (1. ri tuxi mab betegt§8) ®koztat - ). Ri t |
mycophenolateno f et i | , stb) is sz-ba j°hetnek.

d A VWF ®s a tklapecmbdg § Wi8& s ak®zel mWl t ban t°rzbsk°nyve:
megakad8lyozza a Willebrand faktor ®s a thrombocyt
mi kr ot hrombus k®pzRd®st, an®l k¢l , Elrd®gy dznnmauwntsaiumrpu re
kezel ®ssel kel l komb|trz,§1lemuMeNh@phatﬁak@ktkﬁgzle?pﬁsorba
v®r z®ses kompli k8ci -k vjdenléghor k§t Exbt ®mak®°éet ®®het M @

e. Kompl ement g8t - kmwk’zmn@b}:igazultzuamélpusgy;eiumekekn®l
gyan¥mn eise) ®az el sRdl egelsrdm sv § |kaeszzetl a®sd - kkd 2t esI®@se. mi a
esetberNEAK f i nansz2r o0z8si enged®l yhez k°t°ott. T¢eneti t e
an®l k¢l , hogy az al apfol yratmad,0tt %leld oh ygasmd n8vaRen®@¢
®l et v®g®i g t°ort®nNR kezel ®st | el &lasseriaméningitieliseepii a me gk
(gyermekekbenHaemophilus influenze® spneumococcuse | | e n i s) ol t §s sz¢ks®ges
antibiotikamy8tmeneti al kal maz8sa mell ett

f. L®pel t8vol 2t &s ,TTPp lsezreeczteami,a:i nhi bitoros form8j 8ban

i haszn8l hat - el j8r&s°kkentssz&é R®s egypak orkios§ g8tk t

(
el s
i nd
nem
Pl a
d.- z
f h
r n
| m
al k
al k
al k

PEPCcaE—N
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. ks®ges.

rombocytaaggreg8ci g8tl 8s, -mb g e MBRE® GAfglettio p hy | a x
rombocytasz8m eset®n 8l tal 8ban kis d-zi sdkaaspirir
ze

| ®s sor §n.
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h.

o

Transzf Yzit Isr oknebzoecly®sa: transzf Yazi - 8l tal 8ban csak ¢
°nmag8ban az alacsony thrombocytasz8&m az al kal maz!
betegek jelentRs ars&stzoRn®| sszzTigkts ®gfeesh ®rw8lr sej t ment es
fagyasztott plazma ad8s8ra a pl az mdensMivel®an hazkiz v ¢ | i
VAr k®sz2t m®Anyek nem v2rusinaktivs8ltak, a v2russ8tvit
Egy ®b szuppoabhétvedek 8pgwn: r®sze intenz2v oszt8lyos Kk
| ®1 ege dti atl ®ss1i essrzeor u |l . Fontosh8azsiegydlazilayt 8bypesrat

kezel ®se ®s az eset®lsegdd 8itrefseakci - k fel kut at §sa

GyeGgYULCSI ESE£LYEK

TTP-ben:i d Rben el kezdett plazmacsere (sz¢ks®g eset ®n ki
a betegek 8@5%a ker ¢ | tart-san t¢gnetmentes -Bhgppbbbd RI Ag
idegrendszeri maradv§nytcneSEbm@Dlemles@gezkavannem b ®rau | p
téenet ek, A k- -BRM@E| a ab &ktPasRblb i 2K b e visszat®r (relap
hat8rok k°z°tt v8ltozik ®s el Rre nem j- -solhat- meg
v8l t.jaHakiaz ADAMTS13 aktaigwi t¥jsr ak -arzozs§ nvaSlaidk a t ¢ne
Vi Sszaesm®asg yeosh®l.y eAz i | yiemrkwnms znuepkper zeesi®B®&e?lvtaz enzi makt
betegek egy r®sz®n®l nor mal i z 8l hvaatg ya . a kUSgry amualklkeo r a kstz
is ®vekig t¢gnetmentes | ehet.

At 2 pus eban: MiUG® | kor8bban kezdj¢k a komplementg8t]l
vesemTk®d®s visszat ®r ®s ®r e : 28 napon bel ¢dnitndl2it ot t
di alysis eset®n vesebiopszia d°nthet a gy-gyszer s
kezel ®si kol t s®gek, a Ssz°vRdm®nyek |l ehet Rs®ge, \
kell emetl ens®g el ker ¢| ®sze§8 so@&| jf8H -yln a&kr ead nms®zneyre sa dp8rs- 8bné
stabil remi ssz- el ®r ®se ut 8§n. 'l yenkor nagy-on szor
cs?2kkadzédre)t i®2 a visszaes®s el sR jel ®re folytatni k
Pl az mac s er emelett tkeamhanm aozl 8- sgai a i remi sszi - k°nnyen kial ak!|
ritksg8n | 8that-, a |l egt°bb beteg v®gsts8§dium¥% veseel ®
At 2pusos HUS miatti vese8t ¢l tet®s eset®n a kompl e me

optim8Ler8pia megvsglaszt8&s8hoz.

T2pusoszidpPortzv kezem®ggynedy eltt Al mald dbadnyt inet o
alacsony.

SecunderTTPHUS-ban:az al apbetegs®g kezel het Rs®ge d°nti el a
rossz.

TERHESSE£G AHUSPUTCN

ATTPi nhi bitoros form8j 8ban a k-rk®p a terhess®g sor
eset ®n krneg®s zd? ttwvea 8pi §val (rituximab a terhess®g al
A folyamat8dtt ad 8bapl ®o®vE&bb aktivsglja. Ez®rt k®sRbbi
Hat ®kony fogamz8sg8tl 88§s sz ks®ges, az oestrogen tar
m®gi s a terhess®g I ett d°nt ,®ssz2| csalkr maanldages
centrumban, egy¢idttes sz¢l ®szeti ®s hematol - gi ai

kompli k8ci - mentes kimenetelt azonban nem | ehet gara
A TTP ©°r°kl etaest efrohrens8s®&gb aal att i anrsenddsayizear teism @&sl aa my
kompli k8ci -k es®l y®t c¢cs°kkenti, de teljesen nem v®&d
Mindk®t form8ban az ADAMTS13 aktivitg8s ®s a thr ombc
®s ut8§n alapvetRen fontos.

At 2 pus cdanaldd®pl ement g8t late hkeseP@s abhd8s8ta gy8rt:.- c®g
adat hi 8ny8ban jelenleg m®g nf&lm ojfav WEAakbIfejila aBssE Z Ao § 8|
enged®l yt k°vet R Ren v®gezhet R.

T2 pusosaz iv&Emb@ni sa terhess®g szemponth &b-al kkao&kkPpz
maradvg8§nyt¢inetek n®l k¢l gy-gyul t.

12 Tev ®k enyts Rglsvo&gozzRBas ®r e haszn8lt adatl apok
Nincsenek.
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1.3. T8bl 8§zatok
1. t8bhmMTez®: HUS: i smert pathomechani9z mus?¥ k- -r k®
T Eelzdlétu S Val - sdzi2zangin Klinikum A diagn-zi st
Pjsze¢l ot Congenitalis TTP s¥%l yos s8rgas| ADAMTS13 akti
fel nRt t| (UpshawShulmansy)l] vi zel et j el ent ADAMTS13 i nhi
ne®l k¢l , ADAMTS13 g®n
hasonl téenet e
vagyt est v®r ek n®|
Terhesg OLaotneset 6 hal §l
magzati fejl Rd
magzat.i el hal
klinikai TTP a 3. trimesterben
Djsz¢likh Methylmalonil t&8pl 81 8si neh® hyperhomocysteinaemia,
h-napos aciduriaHUS fejl RAd®s i el ma hypomethionaemia,
(CobalaminC methylmalonilaciduria,
defektus) MMACHC mut §
Dj s z ¢ | <1t | Diacylglycerol kinase hypertonia, hematuria, DGKEg®n mut 8c
2 ®ves | epsilon n proteinuria,
(DGKE)
<2®vV PneumococcuslUS | 8§z, & pne@amoriiae pozit2zv dir g
(neuraminidas#iUS) | i nf ek c i pneu T anakg®mS§c
septicaemia (empyema, pozit2zv teny
subduralis liquor),
PCR
> 6 h<hag STEGHUS Akut gastroenjsz®kl etteny®s
®vV (r®gebben hasmen®s az el agar: 0157:H7,
STECvagyShigella dysenteriae PCR:Shiga toxin
endemi §s te S a v - iLPSaantitestek
Serd¢l R AutoimmunTTP hematol - giai| ADAMTS13 akti
fel nRtt i degrendszer ADAMTS13 inhibitor
+v8ltoz: me®r t ®K
| §z
Sz¢l et ® Komplementme d i hematol - gi ai komplement C3, C4
fel nRtt aHUS akut vesek8rol altefsatzikomp
at2pi8ra ut &bl HF, BF, | F, N
anti-HF-antitest
komplement genetikai
vi zsg8§l at
HUS: haemol yt 6§ kndr oumaa;e mirl § B : thromboticus thro
desintegrin and metalloproteinase with a thrombospondin type 1 motif, member 13; MMACHC: methyl
aciduria ®s honwpalyismeri §1au rITEC) ShiBdosiRk prdducing Bcherichia coli; LPS:
lipopolysacharid; HF: komplement H faktor; IF: komplement | fak®rf : kompl ement B f
kofaktor protein (CD46)
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2. t 8bAl 8zt omboti cus mi croangiopathi 8k (TTP ®s
megkezd®s ®hez sziks®ges, s¢ ¢rgRS§S®otg@®d| 84 at®gzend

A diagn-zishoz sJell emzR ®rt ®Kk

direkt Coombs teszt negat?2yv

} thromboctopenia (TTE30 G/I; HUS <150 G/l),
teljes v®r k®p ) ) .
anaemia, reticulocytosis

. 0 . o .
perif®risgs I(enetfragmentocytosgmagvas ver°osve®rsejtek,

basophi l pettyezetts®g
se-haptoglobin al acsony/ m®r hetetlen¢l al acsony
seindirekt bilirubin nor m§8lis/enyh®n k-ros/ritk8n em

Lakd&hi dr ogen8z | magas (leggyakrabban 168000 IU/l)

transzami n§8zok nor m§8l i s/ enyh®n k-ros

szTrR coagulogr a
fibr

i nog®n) nor m§8l i s/ enyh®n k-ros

TTP: gyakram®r s ® k €irlint2Q0 miknoreolLtalatt marad

Kreatinin emelkepnyuys: gyakran jelentRs, az akut
meg?2tieEBVDS ®tEbl §zat ban

troponin nor m§8lis/vsg§ltoz- me®rt ®k T emel ke
Creakt2v proteinnorm8lis/enyh®n k-ros

procalcitonin nor m§l i s/ enyh®n k-ros (veseel ®¢g
teljes vizelet vl toz- m®rt®kT hemoglobinuri a,
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3. t8KWlI §hatomboti cus microangiopathi 8k (TTP ®s
ki v8l aszt 8s8hoz [§ 224 §7R283®])s vi zsg8l at ok
Adifferenci§|diagn-2|sMe.e 7 ®s
megve8l aszt 8s8hoz szi ks® 9) €9y
terhess®gi teszt sz¢l Rk®pes kor %Y nRk ecs
szem®szet, fundusvi zsgs§ Malignus hypertonia g\
vesebiopszia ha kivitel A TMA vegleges dlagn-f
a vesek8rosod8s rever :
virol  -gia (HI'V, hepatitia ter8pia mkelk evz&Ir®sien te
egy®b) ®s el k¢l deni a | abor at
szTr Rvizsgs8l at t oi mmu
ANA, dsDNA, ENA szTr®s, a ter 8pia milgk evz&r®sien te
anti koagul §nantitesteht i f osz ®s el k¢l denii a | aborat
akut vesek8rosod&®&BMieset:
a ter8pia mkegk evz&r®msien te
ADAMTS13 aktivit8§s, ant ®s a szaklaborat- -rium
eke¢l deni a |l aborat - -rit
. . . a ter8pia meegk evz&r®msien te
I;tr);nf)n:ggnien'é fé;;?:’?ggnﬂ?a?[) ®s a szakl|l apovaaszeil iumt
y ‘el k¢l deni a | aborat - ri
hasmen®s a k-rk®p | el ¢
sz®kl et teny®szt®s + ve kozvetl enc? megkéRzR
kobal amin anyagcsere Vi . . .
plazma + vizelet metilmalonsav, Bd#aminszint, gyer mekekn®l m! ndi 9. f
. hyperhomocystei naemi a
genetika)
4. t 8Bl §a&Lt ®s HUS differenci 8l di agn- z[1,sl2al4,d79 288
30].
Immunthrombocytopenia
Autoimmun haemolyticus anaemia
Evanssyndroma (autoi mmun haemolyticus anaemia ®
Di sszemin8lt intravascularis coagul atio
(Pre)eclampsia, HELLP syndroma
Kobalamin C hi8ny (gyeramkn Hhi &bowpnl (fel mRtt),
Szekuné r t hr omboti cusl Kl Eb&)Bgabpat hi 8k (
Thrombocytopenia ®s/vagy haemolysis egy®b oka
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5. t §bal 8PzZlaASMI C score [38]. ®s a FRENCH score |
Labor vizsgsgl at PLASMIC score FRENCH score
Thrombocytaszgm <30 G/L (+1) <30 G/L (+1)
Serum kreatinin szint <176,84 &m <199, 83 &mo
Haemolysis jele (a .
1 jelenl ®t e) (+1)
indirekt bilirubin
reticulocytasz8g8§m >2
nem detekt 8l hat - h a
Nem volt aktzv tumo (+1) N
anamm®®zins
Nincs szo l'id szerv (+1) .
az anamnesiben
INR <1,5 (+1) *
MCV <90 fL (+1) NA
. 0-4 pont: 64% 0 pont: 2%
0
égf.gL?;%;®AEAMTSIS 5 pont:-24% 1 pont: 70%
ge- 6-7 pont: 6282% 2 pont: 94%
Mi nden t®telre 1 pont (+1) adhat - ; I NR, nemzet
SCT, -Rssepgtzplants8ci - ;
*A French score TMA a n akkor haszn8l hat -, ha fr azpmpelnazocyt 8s
anamm®ani st umor , transzpl ant 8ci ®s nem igazol hat -
alapkrit®riumok ®s k¢l °n pont ezekre a French
factort is tartalmazta.
NA: az MCWt a French score nem tartalmazza.
6. t 8§ A pl&maxdere gyakorlata TIen[1].
T Volumen:1,5 plazmavolumen/nap (kezdetben)
1,0 plazmavolumen/nap (az 8l apot stabi
I Szubsztit¥%ci-s folyad®k: FFP (>50%)
T Frekvencia: naponta
T V®gpbaematol -giai remisszi

* Minimum2 egy m8st

haemolysis jele n®l

kel ,

keven®lnapagmsabb5@ hGloimbocyt asz
emel kedR

nor m§|

vagy

70



Eg®szs®g¢gyi szakmai ir8nyelyv 002168
A thromboti kus thrombocytopeni $6i kpuusr pur ae nfiT8TSP ) s y@nisd r :
kezel ®s ®r R
7. t &8BAHEzat j el |l emz R3,k4,17n1D,RR30] t r i §d
Konzumpci-s thrombocytopeni a
Mi croangiopathi 8s haemolyti kus anaemia
0 lgazol't akutprvoetseeikn8urroisao d&s/:vagy gl omer ul 8ri s
ennek besorol 8§sa a [8)FLE krit®riumok szerint
0 Ri sk: Ssz®r umeskremdli lne m®sle. ,5xvagy
vagy -radiur®zis <0,5 mL/kg/ - -ra
0 Ilnjury: Sz®r-aisn &melak e h®ne ,2 xvag)
vagy -radiur®zis <0,5 mL/kg/ - -ra
0 Failure: tisiz3®o s mekhelekhed®se, vagy
vagy Sz®r um kreatinin >353 m
mi kromol /1), vagy ~-radiur®zis
anvria 12 -r8&8n kereszt ¢l
0 Loss: tart-s akut vesag@gels®cgtlevleesr
ESRD:Endsage ki dney disease (>3 h-

8. t &blA&tZaptursad sutHARSE. | el ek

0 Hasmen®s hi8nya a HUS kialakul 8sa el Rttt
vagy

0 Hasmen®s + azbS8alnfgoldiiakk|l ®RtP & ¢ |
oftl etkor < 6 h-nap vagy > 5 ®v
oL a p p &erzdget
0 HUS relapszus
oFel t ®t el ezett, kor8bbi HUS
OKor 8bbi tiszt8zatlan anaemia vagy thrombo
0B8§rmely szerv8t¢i gl tet®st k°vetR HUS
0Csal 8dban, aszinkron el Rfordul HUS
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8

9. t 8 bAl8zzama c s e r e-bamygyermekkotban HU S
(az European Pediatr®t udy Gr oup f[@2f HUS aj &8nl §sa)

0 Plmacsere ind2tlkgisva®W2et - r 8&n bel ¢l ,

-m8s m-don kezelendR alternat2v diagn-zis al a

-ki sgyermekekn®l a v®nabiztos2tg8s technikai

n

-enyhe vese®rinkedhk SRyt lelses ®oan &ra8my kedvezRt

0Szubsztit%%pool eBFPI| aagpdetergantr@ated s ol vent

0 Volumen: 1,5 plazmavolumen (6@ ml/kg/alkalom)

0Gyakorisgg:

- Naponta 1x 5 napig

-Hetente 5x 2 h®tig

-Hetente 3x 2 h®tig

-a teh@p&8§ski®t®kel ®se a kezel ®s 33. napj 8&n

6V®gpont :

72

-Pl azmacser ®v el nem kezel hetR alternat2v diag
-Pl azmacsere el hagy8s8t ig®nyl R s%% yos kompl i
-Hematol -giai remisszi
* A plazmacsere folytat8§zsg§h®gea k- -reredet ti
10. t 8Wels8eztartanszpl ant([82c121] el Rtti profil axis
Rekurrencia rizik-ja Profilaxis m-dja
Nagy
O0HF ®s funkci - -nyer ®s¢
Otgmg:zglc}_rkm”§c"k' Kompl ement g8§tl - kezel @
0 Kor8bbi graft veszt
feggea legeamgeéti kai er €
K°zepes
g:<z(r)nlbi§lnt§l:FMg]:t?nﬁlt§ciKomplementg§tl- kezel @
0l smeretlen funkci on:¢
Alacsony
0 DGKE mut 8ci
0l zol 81t MCP mut 8ci- Nem sz gks®ges prophyl a
06Nincs kimutathat- - mt
0 Alacsony antHF antitest titer
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A

11. t 8§bl:8%laapbet egs ®gek, 8l 1l apot ok ®s kezel ®s e
mi croangi opat hi 8k [1kll-a4| 28301D181983t 2rt 8k | e

060Gy -gyszeres kezel ®sek:

- Kinin

- Tienopiridinek: tiklopidin, klopidogrel

- Kalcineurin inhbitorok: ciklosporin, takrolimusz

-mTOR g8tl -k: szirolimus, everoli musz
-Kemoter 8pi 8s szerek: mitomicin B, ciszplati
-Angiogenezis g8tl  -k: bevacizumab

- Tirozinrk i n8z g8tl -k: szunitinib

-Egy®b szerek: or8lis fogamz8sgs8tl - -k, interf
0Malignus hypertonia -fgyako@at hicanettslzajg®m)y | g
6Disszeminglt tumorok, gyakran mucintermel R a
6l nfekci - k:

-v2rusi (pf R\ ENV, db.)

-sepsis: bakt®rium, gomba

0Al l og®B8tRssejvasashogt abet egs ®g; solid organ tr
0 Aut oi mmun k-rk®pek:

- SLE,

- antifoszfolipid syndroma

-SSC rens8lis kr2zis

O MTt ®t ek ( pl . nioetho®rojse vsezs2zvtniRI t§@tl)a;pot ok (pl . ha
0Extracorporalis membrane oxygenator kezel ®s
0 Addenoassociated virus 9 alap¥% g®nter8pia (pl
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Algoritmusok

§Ar aSemmel wei s Egyetem Bel gll-igryiS8lksa atfFi, s t®s Gyermay o K
agnosztikai Laborat-rium8ban diagnosztiz8glt aHUS ®
rbe a kumulat2v esetsz8mok, a g°rbe f°l® 2rt sz8mok

Ismertté valt aHUS esetek
kumulativ szama

Ev

200tk o —F
D e e S e T TS A o
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Ismertté valt TTP esetek
kumulativ szama
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2.8bra thromboticus micr[l2angi opathi 8k feloszt 8sa

- - - - f - - L - o
A thromboticus microangiopathiak klasszifikacidja
Primer TMA Infekcid-asszocidlt TMA Peripartum TMA Szekunder TMA
Ismert molekuldris etioldgia Ismert molekuldris etioldgia TMA ismert molekuldris etioldgidval Ismert alapbetegség vagy kezelés
vagy mint szévddmeny szdvodmenye
Thromboticus Tipusos-HUS Erj &
i’ ; —>  Sulyos preeclampsia Fehérievesztd
> trombocytopenids (STEC, verotoxin) yosp P > allapotok
purpura (TTF)
— S. pneumoniae- ¥l Sepsis, HIV
P HUS —>  HELLPszindréma
deficiencia Influenza A'HPS ' Daganatok
(neuraminidaz) :
Anti-ADAMTS13 Thrombotic us. o]  Gyogyszeres
antitestek —> frombocytopenids kezelés
purpura (TTP)
> Autoimmun
i . betegségek
h Alip u;so_s Atipusos e
aemo }’TF!;US haemolyticus o| Haemopoetikus
uraemias syndroma uraemias syndroma Gssejtatiiltetés
(aHUS) (HUS)
CFH, CFI, MCP, C3, > Malignus
Komplement alternativ it CFB, THBD mutacid hipertonia
—>» diszreguldcidjoval asszocidlt-
Hus Anti-CFH antitest ¥ Pancreatitis
De novo HUS,
vesetranszplantacio utan
> Solid Tx

DGKE mutacidval asszocialt-

HUS

Cobalamin defektussal
asszocialt-HUS

%l Ismeretlen eredeti-HUS

¥
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3.8brMm:HUS diagnosztikus algoritmusa ®s [E2].] eA ert BRyleest &

magyar 8zatot | § §18]- %as sszz°8vmeYg breef. erPenci a al apj &n, m- do:
|l eggyakoribb megjelen®si form8k kerg¢gltek jel©ol ®sr e.
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