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I. IRANYELVFEJLESZTESBEN RESZTVEVOK

Tarsszerzo Egészségiigyi és Szakmai Kollégiumi Tagozat(ok):

1. Klinikai genetika Tagozat
Prof. Dr. Molnar Maria Judit klinikai genetikus, tagozatvezet6™*, tarsszerz6
Dr. Toérok Olga klinikai genetikus, elnok™®

Fejleszt6 munkacsoport

Dr. Hadzsiev Kinga klinikai genetikus, tarsszerzé

Prof. Dr. Melegh Béla klinikai genetikus, molekularis genetikai diagnosztikai szakorvos, tarsszerzo
Dr. Horvath Emese klinikai genetikus, tarsszerzé

Dr. Tihanyi Mariann klinikai genetikus, tarsszerz6

Prof. Dr. Patocs Attila molekularis genetikai diagnosztikai szakorvos, tarsszerzo

Véleményezdé Egészségiigyi Szakmai Kollégiumi Tagozat(ok):

1. Belgyogyaszat, endokrinolégia, diabétesz és anyagcserebetegségek Tagozat
Prof. Dr. Karadi Istvan belgydgyasz, tagozatvezetd™, véleményezd
Dr. Bedros J. Robert belgyogyasz, elnok*

2. Csecsemo- és gyermekgyogyaszat Tagozat
Prof. Dr. Balla Gyorgy csecsemd és gyermekgyogyasz, tagozatvezetd™, véleményez6
Prof. Dr. Bereczki Csaba csecsemd €s gyermekgydgyasz, elnok™

3. Fog-és szajbetegségek Tagozat

Prof. Dr. Fejérdy Pal fog- és szajbetegségek, konzervald fogaszat és fogpotlastan szakorvos, tagozatvezet6*,
véleményezo

Dr. Hermann Péter fog- és szajbetegségek, oralis implantologia, fogpotlastan szakorovs elnok*

4. Fiil- orr- gégészet Tagozat
Prof. Dr. Katona Gébor fiil-orr-gégész, audiologus, tagozatvezet6™*, véleményezo
Dr. Lujber Laszlo fiil-orr-gégész, audioldgus, elndok*

5. Kardiolégia Tagozat
Prof. Dr. Merkely Béla kardiologus, tagozatvezet6*, véleményezd
Prof. Dr. Andréka Péter kardiologus, belgyogyasz, anaesthezioldgia-intenziv terapia, elnok*

6. Neonatologia Tagozat
Dr. Szab6 Miklds neonatologus, tagozatvezetd™, véleményezd
Dr. Gardos Laszld neonatologus, csecsemd és gyermekgyogyasz gasztroenterologus, elnok*

7. Neuroldgia Tagozat
Prof. Dr. Bereczki Daniel neurologus, tagozatvezet6™, véleményez6
Dr. Ovary Csaba neurologus, elnok*

8. Onkologia és sugarterapia Tagozat
Prof. Dr. Polgér Csaba sugarterapia szakorvosa, klinikai onkologus, tagozatvezet6/elnok*, véleményezd

9. Ortopédia Tagozat
Prof. Dr. Széke Gyorgy ortopéd sebész, tagozatvezet6*, véleményezd
Prof. Dr. Szendréi Miklds ortopéd sebész, elnok™

10. Szemészet Tagozat
Prof. Dr. Facsk6 Andrea szemész, tagozatvezetd™, véleményezd
Prof. Dr. Nagy Zoltan Zsolt szemész, elnok*

11. Sziilészet és n6gyogyaszat, asszisztalt reprodukcios Tagozat
Dr. Demeter Janos sziilész ndgyogyasz, tagozatvezetd/elnok*, véleményezd
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12. Tiidégyogyaszat Tagozat
Dr. Kovacs Gébor belgyogyasz, tidoégyogyasz, klinikai onkologus szakorvos, tagozatvezetd™, véleményezd
Dr. Rényi Vamos Ferenc sebész, mellkassebész, klinikai onkologus, elndk*

13.Védono (teriileti, iskolai, kérhazi, csaladvédelmi) Tagozat
Babiné Szottfried Gabriella védond, tagozatvezetd/elndok*, véleményezd

14. Orvosi laboratérium Tagozat
Prof. Dr. Antal Szalmasi Péter molekularis genetikai diagnosztika szakorvosa, tagozatvezet6*, véleményezd
Prof. Dr. Miseta Attila klinikai laboratorium vizsgalatok szakorvosa, elnok*

15. Patologia Tagozat

Prof. Dr. Timar Jozsef korbonctan-korszdvettan, molekularis genetikai diagnosztika szakorvosa, tagozatvezeto™,
véleményezo

Prof. Dr. Kiss Andras korbonctan-korszovettan szakorvosa, elnok*

16. Haziorvostan Tagozat
Dr. Szabo Janos haziorvos, tagozatvezetd/elnok*, véleményezd

Az egészségiigyi szakmai irdanyelv készitése soran a szerzoéi fiiggetlenség nem sériilt.

Az egészségiigyi szakmai iranyelvben foglaltakkal a fent felsorolt egészségiigyi szakmai kollégiumi
tagozatok vezet6i dokumentaltan egyetértenek.

Az iranyelvfejlesztés egyéb szerepléi:

Betegszervezet(ek) tanacskozasi joggal:
Ritka és Velesziiletett Rendellenességgel E16k Orszagos Szovetsége (RIROSZ)

Egyéb szervezet(ek) tanacskozasi joggal:
ETT-Human Reprodukcids Bizottsag

Szakmai tarsasag(ok) tanacskozasi joggal:
Magyar Humangenetikai Tarsasag (MHGT)

Fiiggetlen szakérto(k):
Nem keriilt bevonasra.

*Az iranyelvfejlesztésben résztvevd tagozatvezetOk statuszanak feltlintetése a hatalyat vesztett egészségiigyi
szakmai kollégium miikddésérdl szold 12/2011 (II1.30.) NEFMI rendelet és a megjelenéskor hatalyos
egészségiigyl szakmai kollégium miikddésérdl szold 26/2020 (VIIL.4.) EMMI rendelet alapjan tortént.

II. ELOSZO

A bizonyitékokon alapuld egészségiigyi szakmai irdnyelvek az egészségiigyi szakemberek és egyéb felhasznalok
dontéseit segitik meghatarozott egészségiigyi kornyezetben. A szisztematikus modszertannal kifejlesztett és
alkalmazott egészségligyi szakmai iranyelvek, tudomanyos vizsgalatok altal igazoltan, javitjdk az ellatas
mindségét. Az egészségligyi szakmai iranyelvben megfogalmazott ajanlasok sorozata az elérhetd legmagasabb
szinti tudomanyos eredmények, a klinikai tapasztalatok, az ellatottak szempontjai, valamint a magyar
egészségiigyi ellatorendszer sajatsagainak egyiittes figyelembevételével keriilnek kialakitdsra. Az iranyelv
szektorsemleges modon fogalmazza meg az ajanlasokat. Bar az egészségiligyi szakmai iranyelvek ajanlasai a
legjobb gyakorlatot képviselik, amelyek az egészségiligyi szakmai iranyelv megjelenésekor a legfrissebb
bizonyitékokon alapulnak, nem pdtolhatjak minden esetben az egészségiigyi szakember dontését, ezért attol
indokolt esetben dokumentaltan el lehet térni.
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III. HATOKOR

Egészségiigyi kérdéskor: genetikai tanacsadason kiilonb6z6 indikaciokkal megjelentek
ellatasa csirasejt eredetli genetikai elvaltozas esetén,
varandossag alatti teratogén artalom gyanuja esetén

Ellatasi folyamat szakasza(i): csaladi és egyéni anamnézis felvétele, allapotfelmérés, mar
meglévl egészségiigyi dokumentumok attekintése, fizikalis
vizsgalat,  irasbeli  beleegyezéssel  szikkség  szerint

fotodokumentacié  készitése, irdnydiagnézis  felallitasa,
tajékozott beleegyezés kérése laboratdriumi genetikai vizsgalat
megtervezése, elvégzése, genotipus-fenotipus Osszefliggés
meghatarozasa, a végleges diagnozis felallitasa, kockazat
szamitas, Osszefoglald  genetikai  szakvélemény irdsa,
nyomonkovetés, a szilkséges gondozasi protokoll felallitasa és
a lehetséges terapia elinditasa

Erintett ellatottak kore: genetikai tanacsadast igénybe vevo egyének a humangenetikai
adatok védelmérol,
a humangenetikai vizsgalatok és kutatasok,
valamint a biobankok miikodésének

szabalyair6l sz6l6 2008. évi XXI. tdrvény szerint

Erintett ellatok kore
Szakteriilet: 6700 klinikai genetika
6701 genetikai tanacsadas
6702 biobanki tevékenység (gylijtés és tarolas)

Ellatasi forma: J1 jarobeteg szakellatas szakrendelés
Egyéb specifikacié: nincs

IV. MEGHATAROZASOK
1. Fogalmak

Genetikai tanacsadas: egy olyan, specidlis feladatokra iranyuld eljaras, ami jogszabaly szerint erre jogosult
személy és a tanacsadasban részesiilok kozotti konzultacié formajaban valdsul meg, és irasban Osszefoglalt
tanacsadassal zarul.

A tanacsadas interaktiv folyamat, mely egy adott csaladban, valdszinii, vagy bizonyitottan genetikai eredetii
betegség eléfordulasat vagy annak esélyét mérlegeli és allapitja meg. A folyamat soran arra képzett szakember
(klinikai genetikus) segit a tanacskérének és a csaladtagoknak abban, hogy megértsék a betegség lényegét,
tiineteit, annak 6roklodési jellemzdit, a csaladtagok esetében az ismétlddés esélyeit, a valasztasi lehetdségeket az
ismétlodési esély vonatkozasaban (megel6zés, terapia). A tanacsado a tanacsadas folyamata soran torekszik arra,
hogy a legkisebb pszichés terhelést jelentse az egyénnek és a csaladnak. Tamogatja az egyént/csaladot a neki(k)
legmegfelel6bb dontés meghozatalaban.

Humaéingenetikai laboratériumi vizsgialat elotti taniacsadas: egy meghatarozott laboratéoriumi genetikai
vizsgalat el6tti, Klinikai genetikus szakorvos és tanacskér6 talalkozas.

Humangenetikai laboratériumi vizsgalat utdni tanacsadas: az elvégzett laboratoriumi genetikai vizsgalat
utan, a lelet atadasaval kapcsolatos, klinikai genetikus szakorvos és tanacskér6 talalkozas.

Ismételt kapcsolatfelvétel: ismételt kapcsolatfelvétel korabban mar vizsgélt, a nyomonkdvetésbdl kimaradt
beteggel. A technoldgiai fejlédés kovetkeztében a Kklinikai genetika teriiletén felhalmozddo 0 ismeretek
indokoltta és sziikségessé tehetik, hogy a korabban vizsgalt betegekkel ismételt kapcsolatfelvétel torténjen,
annak érdekében, hogy a diagnozissal, vagy a korabban elvégzett genetikai vizsgalattal kapcsolatos uj
ismeretekrél informéciot nydjtsunk.
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Nyomonkovetés: a beteg és csaladja sziikség szerinti ismételt vizsgalata.

Uj laboratériumi genetikai vizsgalat (re-testing): Gj genetikai vizsgalat vagy j médszerrel végzett genetikai
vizsgalat elvégzése a beteg mintajan.

Ismételt elemzés (re-analysis): a tanacskérd korabbi vizsgalatbdl szarmazo genetikai adatainak tjra elemzése.
Ujraértékelés: korabban értelmezett genetikai varidnsok Gjraértékelése a leglijabb tudoméanyos eredmények
ismeretében.

Humangenetikai laboratoriumi vizsgalatok

Diagnosztikus vizsgalat: tlineteket mutatd egyénnél a feltételezett klinikai diagnozis hatterében allo genetikai
eltérés alatamasztasa.

Prediktiv vizsgalat: egészséges egyén vizsgalata, akinél magas kockazata van egy kés6bb manifesztalodo
betegség fellépésének.

Preszimptomas vizsgalatrél beszéliink teljes penetranciiji génhiba vizsgalatakor, mig a prediktiv vizsgalatot
inkomplett penetranciaji génhibak vizsgalata kapcsan hasznaljuk.

Hordozo6 sziirés: olyan genetikai hiba vizsgdlata, ami a vizsgalt egyén egészségi allapotat nem, vagy csak
mérsékelten befolyasolja, azonban az utdédjaban nagy a kockazata egy genetikai betegség kialakuldsanak, ha
orokli az adott szilotol.

Prenatalis vizsgalat: a terhesség alatt elvégzett genetikai vizsgalat bizonyos fokozott kockazat genetikai eltérés
kimutatasara.

Hajlamosito genetikai tényezék sziirése: egy vagy tobb genetikai varidns vizsgélata soran bizonyos
multifaktorialis betegségek kockazatanak novekedését vagy csokkenését hatarozhatjuk meg.

Farmakogenetikai vizsgalat: meghatarozott gydgyszer hatasossaganak és mellékhatasainak predikcidjara
alkalmas genetikai vizsgalat. [1,2,3,6,8,19,20]

2. Roviditések

DNS: Dezoxiribonukleinsav

AID: Donor spermiummal torténd inszeminacio
BRCA: Breast Cancer

ECL sejt: Entrochromaffinszeri sejt

LFS: Li-Fraumeni szindroma

MEN: Multiplex endokrin neoplazia

SCA: Spinocerebellaris ataxia

Pheo/PGL.: Phaeochromocytoma/ Paraganglioma
PRKAR1A: Protein kindz A szabalyozo alegység 1-alpha gén
PPB: Pleuropulmonaris Blastoma

RET: Transzfekcid soran 0jraszervez6do fehérje
VHL: von Hippel-Lindau szindréma

3. Bizonyitékok szintje

I: Az eredmények legalabb egy randomizalt, kontrollalt tanulmanybol szarmaznak.

I1-1: Az eredmények/kdvetkeztetések jol tervezett kontrollalt, de nem randomizalt tanulmanybol szarmaznak.
I1-2: Az eredmények jO mindségii kohorsz (prospektiv vagy retrospektiv) €s eset-kontroll vizsgalatokbol
szarmaznak, inkabb tobb centrum vagy kutatd csoport vizsgalataibol.

I1-3: Az eredmények Osszehasonlitd vizsgalatokbol szarmaznak id6 és/vagy hely, intervencioval vagy anélkiil.
Lényeges attoré eredmények dnmagukban is ebbe a csoportba tartozhatnak (pl. Penicillin felfedezése).

III: Az eredmények szakmai véleményen, szakmai kollégium, vagy kutatocsoport, vagy a szakteriilet vezetd
egyéniségének a személyes véleményén alapulnak. [27]

4. Ajanlasok rangsorolasa

A) Er6s bizonyiték van arra, hogy klinikai kortilmények kozott alkalmazhato.

B) Megfelel6 bizonyiték van arra, hogy klinikai koriilmények kozott alkalmazhato.

C) A meglevé bizonyitékok ellentmondasosak, és nincsenek ajanlasok az alkalmazas mellett vagy ellen, de mas
tényezok befolyasolhatjak a dontést.

D) Megfeleld bizonyiték van arra, hogy klinikai koriilmények kozott nem alkalmazhato.
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E) Er6s bizonyiték van arra, hogy klinikai kdriilmények kozott nem alkalmazhato.
L) Nincsenek bizonyitékok (mindségben és mennyiségben) az ajanlashoz, de mas tényezdk befolyasolhatjak a
dontést. [28]

V. BEVEZETES

1. A témakor hazai helyzete, a témavalasztas indoklasa

Genetikai komponens szinte minden emberi betegség hatterében fellelhet6. A human genom megismerése révén
a ritka velesziiletett genetikai rendellenességek mellett egyre tobb gyakori felnéttkori, Gn. poligénes betegségben
is meghatarozhatok olyan mutacidok/polimorfizmusok, amelyek szerepet jatszanak e betegségek eldidézésében
vagy a rajuk fennall6 hajlam meghatdrozasaban.

Az elmult id6szak technologiai fejlédése egyre tobb betegség esetében teszi lehetové kiterjedtebb és pontosabb
molekularis diagnoézis felallitasat, azonban ezzel kapcsolatosan egyre tobb olyan, nem vart/nem kért adat
birtokaba is jutunk, amire megeldzden fel kell késziilni a genetikai tanacsadas kapcsan.

Mindezek mellett Magyarorszagon 2008 ota érvényben van a humangenetikai adatok védelmérdl, a
humangenetikai vizsgalatok és kutatisok, valamint a biobankok miikddésének szabalyair6l szold torvény, ami
pontosan rendelkezik a genetikai tanadcsadas indikacioirol.

A genetikai tanacsadas feladatai:

- felvildgositas, melynek sordn a tanacskérdk valamilyen velesziiletett vagy csak késobb manifesztalodo, de
nagy valoszinliséggel genetikai hatteri betegségre/rendellenességre vonatkozoan mindazt az informaciot
megkapjak, amely sziikséges ahhoz, hogy sajat, reprodukcioval, életvitellel, diagnosztikus és terapias
beavatkozassal kapcsolatos dontésiiket meg tudjak hozni,

- a feltételezett betegség pontos természetének, kivaltd okanak tisztazasa, a tanacsadason megjelent személyre
¢és hozzatartozoira vonatkozoan a genetikai kockazat megallapitasa, a betegség varhato lefolyasanak kozlése,
valamint az esetleges diagnosztikai lehet6ségek ismertetése és megszervezése,

- a genetikai vizsgalat céljabdl torténd bioldgiai mintavétel eldtt az egyén tdjékoztatasa a vizsgalat eldnyeirdl,
kovetkezményeirdl és esetleges kockazatair6l, ami az egyén irasos beleegyezésével zarul,

- avizsgalat soran sziiletett genetikai adat jogszabaly szerinti kozlése az egyénnel.

- A tandcsadas mddszere nem direktiv. A dontés joga kizardlag a tanacskérdt/ket illeti, az informacio atadas
azonban olyan kell legyen, hogy a megszerzett ismeretek birtokdban képesek legyenek az 06nalld
dontéshozatalra. Ez alol kivételt azok az esetek jelentenek, amelyekben a tandcskérd kiskorti vagy egyéb ok
miatt gyamsag alatt all.

Az iranyelv felhasznalasanak célja: egy adott betegség/rendellenesség vagy arra valo hajlam okainak feltarasaval
és értékelésével egyrészt a néhany esetben mar elérhetd terapia minél eldbbi idépontban torténd alkalmazasa,
masrészt a megel6zés. Ez nem feltétleniil jelenti az adott betegséggel/rendellenességgel sujtott egyének
fogantatasanak vagy sziiletésének megel6zését, hanem egyre tobb esetben a kovetkezmények kifejlodésének
megelézését vagy stlyossaganak mérséklését.

A megel6zés lehetoségei:
- primer (fogamzasgatlas, 6rokbefogadas, AID, oocyta donacid, periconcepcionalis folsavpotlas, stb.)
- szekunder (preimplantacids diagnosztika, prenatalis szlirés és diagnosztika)

- tercier (diéta, miitét, stb.)

2. Felhasznaldi célcsoport:

Klinikai genetika szakvizsgaval rendelkez6é szakorvosok.

Az iranyelv a fent megadott ellatok szamara szakmai tevékenységiik soran felhasznalasra ajanlott abbdl a célbdl,
hogy a betegek kivizsgalasa soran a genetikai eltérések idOben felismerésre keriiljenek, és megkezd6djon a
legmegfelel6bb kezelésiik. Az iranyelv javasolhaté tovabba minden olyan ellatottnak, hozzatartozonak, akik az
iranyelv elolvasasaval 6sszefoglalo szakmai tajékoztatast kaphatnak a hazai ellatasrol. Az iranyelv minden
klinikai szakteriileten dolgozd orvos munkdjat is segitheti az orokletes korképek soran felmeriilé klinikai
genetikai aspektusok megismerésében.
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3. Kapcsolat a hivatalos hazai és kiilfoldi szakmai iranyelvekkel

Egészségiigyi szakmai iranyelv el6zménye:

Jelen fejlesztés az alabbi, lejart érvényességi idejli szakmai iranyelv témajat dolgozza fel.

Cim:

Megjelenés adatai:

Ervényesség lejarta:
Elérhetoség:

Az Egészségiligyi Minisztérium szakmai protokollja Genetikai
tanacsadas

2006 Egészségiigyi K6zlony 5. szam

2013.12.31

https://kollegium.aeek.hu/lranyelvek/Index [7]

Kapcsolat kiilfoldi szakmai iranyelv(ek)kel:

cres

Szerzo(K):
Tudomanyos szervezet:
Cim:

Megjelenés adatai:
Elérhetoség:

H.Kaiiridinen, M.Hietala, U.Kristoffersson,et al.
ESHG
Recommendations for genetic counselling

www.eurogentest.org [8]

Szerz6(k):
Tudomanyos szervezet:
Cim:

Megjelenés adatai:

D. Carrieri, H. Howard, C. Benjamin, A. Clarke, et al.

ESHG

Recontacting  patients in  clinical  genetics  service:
recommendations of the European Society of Human Genetics
2018

https://www.nature.com/articles/s41431-018-0285-1

Cim:

Megjelenés adatai:
Elérhetoség:

Elérhetoség: [19]
Szerz6(k): H. Hampel, RL. Benett, A. Buchanan et al.
Tudomanyos szervezet: ACMG

A practice guideline from the American College of Medical
Genetics and Genomics and the National Society of Genetic
Counselors: referral indications for cancer

2015. Genetics in Medicine, 2015, 17,1, 70-87
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/25394175 [20]

Szerzé6(k):

Cim:

Megjelenés adatai:
Elérhetoség:

Tudomanyos szervezet:

A Taylor, AF Brady, IM Frayling, et al.

UK Cancer Genetics Group (UK-CGG)

Consensus for genes to be included on cancer panel tests offered
by UK genetics services: guidelines of the UK Cancer Genetics
Group

2018. J Med Genet. 2018 Jun
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/29661970 [21]

Szerz6(Kk):
Cim:

Megjelenés adatai:
Elérhetoség:

Tudomanyos szervezet:

S Syngal, RE Brand, JM Church et al.

ACG

Clinical Guideline: Genetic Testing and Management of
Hereditary Gastrointestinal Cancer Syndromes

2015. Am J Gastroenterol. 2015 Feb; 263.
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/25645574 [22]

Szerz6(k):
Cim:

Megjelenés adatai:
Elérhetoség:

Tudomanyos szervezet:

JH Merks, HN Caron, RC Hennekam.

High incidence of malformation syndromes in a series of 1,073
children with cancer

2005 Am J Med Genet A 2005;134 A(2).
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/15712196 [23]
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Szerz6(Kk):
Tudomanyos szervezet:
Cim:

Megjelenés adatai:
Elérhetoség:

J Zhang, MF Walsh, G Wu, et al.

Germline mutations in predisposition genes in pediatric cancer.
2015 N Engl J Med 2015;373(24)
https://www.nejm.org/doi/full/10.1056/NEJM0al508054[ 24]

Szerzé6(k):
Tudomanyos szervezet:
Cim:

Megjelenés adatai:
Elérhetoség:

FAM Postema, SMJ Hopman, CM Aalfs, LPV Berger, et al.
Childhood tumours with a high probability of being part of a
tumour predisposition syndrome; reason for referral for genetic
consultation

2017 Eur J Cancer. 2017 Jul;
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/28544908 [16]

Szerz6(k):
Tudomanyos szervezet:
Cim:

Megjelenés adatai:
Elérhetoség:

Hershberger RE, Givertz MM, et al.

American College of Medical Genetics

Genetic evaluation of cardiomyopathy: a clinical practice
resource of the American College of Medical Genetics and
Genomics

2018 Genetics in Medicine 2018, 20(9)
https://www.nature.com/articles/s41436-018-0039-z.pdf [25]

Szerz6(k):
Tudomanyos szervezet:

Cim:

Megjelenés adatai:

Elérhetoség:

Singer CF, Balmafia J, Biirki N, Olah E et al.

European Experts of Genetic Counselling and Testing for BRCA1
and BRCA2 Genes

Genetic counselling and testing of susceptibility genes for
therapeutic decision-making in breast cancer - an European
consensus statement and expert recommendations

Eur J Cancer. 2019 Jan;106:54-60. doi:
10.1016/j.ejca.2018.10.007.
https://www.ejcancer.com/article/S0959-8049(18)31435-
7/fulltext [26]

Kapcsolat hazai egészségiigyi szakmai iranyelv(ek)kel:

Jelen iranyelv az alabbi, a kozzététel idGpontjaban érvényes hazai egészségiigyi szakmai iranyelvvel all

kapcsolatban.

Azonosité: 002053
Cim: Egészségiigyi szakmai iranyelv — A preimplantacios genetikai
diagnosztikarol
Ervényesség: 2019.12.17. -2022. 12.15.
Megjelenés adatai: Egészségiigyi Kozlony, 2019/20
Elérhetéség: https://kollegium.aeek.hu
VI. AJANLASOK SZAKMAI RESZLETEZESE
Ajanlasl

A diagnosztikus vizsgalattal kapcsolatos genetikai tanacsadasrél (111)

A diagnosztikus genetikai vizsgalat el6tti tanacsadasnak ki kell terjedni:

- a vizsgalat céljara, beleértve a betegség tiineteit, prognodzisat, a kezelési lehetéségeket, a megel6zés
lehetdségeit, az 6roklddés modjat, a tanacskérd betegségkockazatat, a reprodukcios vonatkozasokat,

- vizsgalomodszer megbizhatdsagat, korlatait,

- a vizsgalat lehetséges eredményeit, az eredményének kovetkezményeit a tanacskérére és a csaladtagokra,

- az eredménykozlés lehetséges modjait,

- a tajékoztatast személyre szabottan, a tanacskérd nyelvi, kulturalis szintjének megfelelden kell végezni,
- a genetikai laboratériumi vizsgalathoz beleegyezd nyilatkozatot sziikséges alairatni,
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- hogy a tanacskérének nyilatkoznia kell arrdl, hogy ki férhet hozza a genetikai vizsgalat eredményéhez, ki
kaphat tajékoztatast arrdl, hogy a vizsgalat elvégzésre keriilt, tekintettel arra is, ha a tandcskérd esetlegesen
elhunyt,

- hogy a vizsgalati eredményt torvényi szabalyozds értelmében a kozeli hozzatartozé is megismerheti,
amennyiben az & betegsége megeldzése, betegsége természetének megismerése, gyogykezelése, valamint
utddaira vonatkozd betegségkockazat megitélése érdekében ez sziikséges,

- tajékoztatast kell nytjtani a tudas és a nem tudas jogardl,

- fel kell hivni a figyelmet arra, hogy bizonyos kérdésekre a kell6 tudomanyos eredmények hianyaban nem
tudunk valaszt adni, illetve keletkezhet olyan vizsgalati eredmény, melynek pontos kdvetkezményeit a tudomany
aktualis allasa szerint még nem ismerjiik,

- & vizsgalat folyamata a tanacskérd kérésére barmely szakaszban megszakithato,

- a vizsgalat eredménye megvaltoztathatja mas csaladtagok betegség kockazatat,

- hangstlyozni kell a csaladtagok tajékoztatasanak sziikségességét, kiilondsen azokban az eseteken, ahol a korai
diagnozis javitja a prognozist, vagy a diagndzis mas csaladtag gyermekvallalasat befolyasolhatja.

A vizsgalatot kovetd genetikai tanacsadas soran:

- az elvégzett vizsgalat soran nyert pozitiv, negativ, vagy a vizsgalt betegség szempontjabdl relevans bizonytalan
klinikai jelent6ségii eredményt k6zolni kell a tanacskérdvel,

- a prognézis, reproduktiv dontéshozatal, lehetséges kezelés tekintetében figyelmet forditva az eredmény
emocionalis hat4sara is,

- az eredmény fliggvényében a pacienst megfeleld szakorvoshoz kell iranyitani,

- tajékoztatni sziikséges kontroll vizsgalat lehetdségérdl,

- fel kell ajanlani pszicholdgiai tdmogatast, tamogatd betegszervezettel torténd kapcsolatfelvétel lehetdségét is,

- az eredményt és a tanacsadas soran elhangzottakat irasos formaban is tanacskéré rendelkezésére kell bocsatani,
- a célzottan vizsgalt genetikai eltérés hidnyaban is fel kell ajanlani a genetikai tandcsadast, de az eredmény
postai vagy elektronikus uton is eljuttathat6 a paciensnek,

- koroki vizsgalati eredmény esetén az eredmény kozlése és a lelet atadasa genetikai tanacsadassal rendelkez6
ellato hely kotelessége.

A genetikai tanacsadassal foglalkozé intézetnek kiilsé mindségbiztositassal ajanlott rendelkezni, ezzel biztositva
a minéségi és biztonsagos betegellatast. [1, 2, 3, 6, 8, 9, 10]

Ajanlas2

A prediktiv vizsgalattal kapcsolatos genetikai tanacsadasrol (111)

A tiinetmentes tanacskérot vizsgalat elott tajékoztatni kell:

- a vizsgalat céljarol, modjarol, a sziikséges mintardl (vér, fibroblaszt, szajnyalkahartya) és az alkalmazott
modszer pontossagarol,

- fel kell hivni a figyelmet arra, hogy bizonyos kérdésekre a kell6 tudomanyos eredmények hianyaban nem
tudunk valaszt adni,

- mit jelent a tanicskérére nézve, ha az elvégzett vizsgalat pozitiv és mit, ha negativ eredményt ad,

- mit jelent mas csaladtagra (elsGsorban sziild, gyermek, testvér) nézve, ha az elvégzett vizsgalat pozitiv és mit,
ha negativ eredményt ad,

- milyen reprodukciés vonatkozasai vannak az eredménynek (prenatalis, preimplantacios vizsgalat, donor
ivarsejt),

- a pozitiv eredményii vizsgalat nem ad biztonsaggal informacidt a tiinetek fellépésének idejérdl, a pontos
tinetekr6l és a tinetek sulyossagardl; bizonyos betegségekben a pozitiv vizsgalateredmény ellenére
lehetséges, hogy nem fejlddnek ki a betegség tiinetei az érintett személynél,

- Ujabb tudomanyos eredmények alapjan a késébbiekben a vizsgalat prediktiv értéke valtozhat,
- avizsgalat eredménye egyéb genetikai betegségekre nem ad informaciot
- bizonyos esetekben a vizsgalat non-maternitast/non-paternitast fedhet fel,

- avizsgalattal kapcsolatos egyéb lehetGségekrél, mint a vizsgalat nem elvégzésérdl, egy kés6bbi vizsgalathoz
DNS téarolasrol, rendszeres klinikai nyomonkdvetésrol,
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arr6l, hogy a tanacskérdnek lehetdsége van meghatarozni, hogy ki férhet hozza a genetikai vizsgalat
eredményéhez, ki kaphat tajékoztatast arrdl, hogy a vizsgalat elvégzésre keriilt, abban az esetben is, ha a
tanacskéro esetlegesen elhunyt,

a vizsgalat folyamata a tanacskérd kérésére barmely szakaszban megszakithato,
a vizsgalat eredménye megvaltoztathatja mas csaladtagok betegség kockazatat,

bizonyos betegségeknél (pl. Huntington kor, SCA) a tanacskérd pszicholdgiai vizsgalata javasolt a vizsgalat
megkezdése elbtt,

a vizsgalat eldtti genetikai tanacsadas és a mintavétel kozott ajanlott, hogy megfeleld id6 (néhany hét) teljen
el, valamint, a tanacskérd kérésére a mintavétel eldtt tovabbi genetikai tanacsadas/pszichologiai vizsgalat
tarthato,

az eredmény elkésziiltének varhatod idépontjardl,
az elkésziilt lelet atadasi modjardl, ami javasolt személyesen,
betegszervezet elérhetdségét kell felajanlani.

Tiinetmentes tandcskérét az eredmény elkésziiltekor genetikai tandcsadas keretében tajékoztatni kell:

a vizsgalat eredményér6l, és ennek pozitivitasa esetén

egészségi és fertilizacids vonatkozasairdl,

lehetséges terapiarol,

tovabbi nyomonkdvetésrdl, a nyomonkovetésbe bevonando szakellatok elérhetdségérol,
betegszervezetrol,

elérhetd jogi és szakmai tAmogato szervezetekrol.

Specialis helyzetek a prediktiv vizsgalat kapcsan:

cselekvoképtelen személyek vagy korlatozottan cselekvéképes esetében prediktiv vizsgalat csak abban az
esetben végezhetd, ha a vizsgalat eredménye az egyén kezelését eldsegiti,

kiilonos figyelmet kell forditani azokra a személyekre, akik prediktiv vizsgalatra jelentkeznek, és mar
mutatjak a betegség tiineteit. Ez pszichés védekezd mechanizmus is lehet, ezért kiillonds figyelmet kell
szentelni a beteg ,,jol-1étére” és a szocialis funkcioképességének megérzésére. [1, 2, 3, 6, 8, 9, 10]

Ajanlas3
A hordozo sziirésrél (111)
A tiinetmentes, vagy csak enyhe tiinetet mutat6 tanacskérot vizsgalat elott tajékoztatni kell:

a vizsgalat céljarol, modjarol, a sziikséges mintardl (vér, fibroblaszt, szajnyalkahartya) és az alkalmazott
modszer pontossagarol,

fel kell hivni a figyelmet arra, hogy bizonyos kérdésekre a kell6 tudomanyos eredmények hidnyaban nem
tudunk valaszt adni,

mit jelent a tanacskérére nézve, ha az elvégzett vizsgalat koroki mutacié hordozodi allapotot igazol (pozitiv)
¢és mit, ha nem (negativ) (fontos hangstlyozni a vizsgalat detekcids ratajat)

mit jelent mas csaladtagra nézve, ha az elvégzett vizsgalat pozitiv és mit, ha negativ eredményt ad,

csirasejtvonalbeli mozaikossagrol, amikor mutaciéo talalhatdé a fenotipusosan tiinetmentes egyén
ivarsejtjeiben, ami a szomatikus sejtekben nem mutathato ki,

a vizsgalat eredménye egyéb genetikai betegségekre nem ad informaciot,
bizonyos esetekben a vizsgalat non-maternitast/non-paternitast fedhet fel,

a vizsgalattal kapcsolatos egyéb lehetéségekrdl, mint a vizsgalat nem elvégzésérdl, egy késobbi vizsgalathoz
DNS tarolasrol, rendszeres klinikai nyomon kdvetésrdl,

arr6l, hogy a tanacskérdnek lehetdsége van meghatarozni, hogy ki férhet hozza a genetikai vizsgalat
eredményéhez, ki kaphat tajékoztatast arrol, hogy a vizsgalat elvégzésre kertilt, a tekintetben is, ha a
tanacskéro esetlegesen elhunyt,

a vizsgalat folyamata a tanacskérd kérésére barmely szakaszban megszakithato,

a vizsgalat eredménye megvaltoztathatja mas csaladtagok betegség kockazatat,
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- az eredmény elkésziiltének varhato idépontjarol,

- azclkésziilt lelet atadasi modjarol (javasolt személyesen).

Tiinetmentes tanacskérét az eredmény elkésziiltekor genetikai tanacsadas keretében tajékoztatni kell:
- avizsgalat eredményérdl, és ennek pozitivitisa esetén

- egészségi és fertilizaciods vonatkozasairol,

- lehetséges terapiarol,

- tovabbi nyomonkdvetésrdl, a nyomonkdvetésbe bevonandé szakellatok elérhetdségérdl,

- Dbetegszervezetrol,

- elérhetd jogi és szakmai timogatd szervezetekrél. [1, 2, 3, 4, 5, 6, 8, 9, 10]

Ajanlas4
A preimplantaciés genetikai diagnosztikardl — kiilon irdnyelv rendelkezik.

Ajanlas5

A prenatalis vizsgalatrél (111)

- A csaladban ismert Orokletes betegség vagy annak gyantija esetén javasolt a csaladtervezd part
gyermekvallalés el6tt genetikai tanacsadasra kiildeni.

- A part tajékoztatni kell a betegség 1ényegérol, tiineteirdl, a betegség varhatd kimenetelérdl, esetleges kezelési
lehet6ségérdl, a terhesség alatti diagnosztikai vizsgalatokrol, spermium vagy petesejt adomanyozas
lehet6ségérol.

- Fel kell hivni a figyelmet arra, hogy varanddssag esetén — koraterhességben - ismételt genetikai tanacsadasra
van sziikség, a molekuldris/citogenetikai vizsgalat megtervezése, megszervezése céljabol (amennyiben
szeretnének élni ezzel a lehetdséggel).

- Amennyiben a varanddssag alatti pozitiv eredményli genetikai szlirévizsgalat vagy UH vizsgalat veti fel
genetikai betegség lehet0ségét, a varandost azonnal genetikai tanacsadasra sziikséges utalni. Amennyiben
elegend6 id6 all rendelkezésre és 1étezik genetikai diagnosztikus vizsgalat az adott betegségre, azt fel kell
ajanlani a varandosnak.

- Sziir6-és diagnosztikus vizsgalatot ugy és addig lehet kezdeményezni a varandos teljes kort felvilagositasa
utan, amig biztositott, hogy a torvényben meghatarozott szempontok érvényesiilnek.

Genetikai vizsgalat el6tt a tjékoztatasnak ki kell terjedni:

- a vizsgalat céljara, beleértve a betegség tiineteit, a betegség kezdetének idejét, progndzisat a kezelési és
megelézés lehetdségeket,

- az 6roklédés modjara,

- a vizsgalomodszer megbizhatdsagara, korlataira,

- a csaladtagok kozotti esetleges kiilonbségekre a tiinetek vonatkozasaban,

- késébbi reprodukciods vonatkozasokra,

- a vizsgalat eredményének kdvetkezményeire a tanacskéro és a csaladtagok vonatkozasaban.

- Fel kell hivni a figyelmet arra, hogy bizonyos kérdésekre a kell6 tudoméanyos eredmények hidnyaban nem
tudunk valaszt adni, illetve keletkezhet olyan vizsgalati eredmény, melynek pontos kdvetkezményeit a
tudomany allasa szerint még nem ismerjik.

- A vizsgalati eredmény atadasanak varhato idejére és a leletatadas modjara.

- Igény és sziikség esetén biztositani kell, hogy tanacskéré par érintett betegszervezetekkel és/vagy
pszicholdgussal konzultalhasson.

Amennyiben a térvény lehetévé teszi, és a tanacskéré par a varandossag befejezése mellett dont, a genetikai
tanacsado megfeleld, sziikség esetén a torvény altal meghatarozott progresszivitasi szintli szakellatohoz utalja a
pacienst.

A varandossag tovabbviselése esetén a genetikai tanidcsadod visszautalja a varandost a varandosgondozas
szakembereihez, javaslatot tesz a sziiléssel, posztnatalis ellatassal kapcsolatosan.

Amennyiben a terhességi id6 eldrehaladott, terhességbe torténd beavatkozas nem lehetséges, a terhesség
nyomonkdvetése javasolt, majd posztnatalis vizsgalattal sziikséges bizonyitani vagy kizarni a gyanitott drokletes
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betegséget. Ugyanigy javasolt eljarni intrauterin elhalas vagy késéi vetélés esetén. Ezekben az esetekben javasolt
a diagnosztikai folyamatba patologus szakember bevonasa. [9, 10]

Ajanlas6

Hajlamosit6 genetikai tényezok sziirése (111)

A tanacskér6t vizsgalat el6tt tajékoztatni kell:

- a vizsgalat céljardl, modjarol, a sziikséges mintarol (vér, fibroblaszt, szajnyalkahartya) és az alkalmazott
modszer pontossagarol,

- fel kell hivni a figyelmet arra, hogy bizonyos kérdésekre a kell6 tudomanyos eredmények hidnyaban nem
tudunk valaszt adni,

- mit jelent a tandcskérére nézve, ha az elvégzett vizsgalat a korkép kialakulasanak kockazatat ndveld
genetikai eltérést hajlamosit6 varianst igazol (pozitiv) és mit, ha nem (negativ),

- avizsgalat detekcios ratajarol,

- a multifaktorialis betegség kialakulasi kockazatanak a novekedését okozd genetikai variansok vizsgalati
eredmény esetén a tanacskérd és csaladtagjai szamara tajékoztatast kell adni az elérhet betegségmegeldzési
¢és kezelési lehetdségekrdl, egyidejlileg hangstlyozni kell a mar azonositott betegségkockazat nodveld
kornyezeti faktorok szerepét is,

- a Vvizsgalat eredménye esetleg egyéb multifaktorialis betegség kialakulasanak kockazatara is informaciot
adhat,

- avizsgalattal kapcsolatos egyéb lehet6ségekrdl, mint a vizsgalat nem elvégzésérdl, egy késobbi vizsgalathoz
DNS tarolasrol, rendszeres klinikai nyomonkovetésrol,

- arrdl, hogy a tanacskérdnek lehetdsége van meghatarozni, hogy ki férhet hozza a genetikai vizsgalat
eredményéhez, ki kaphat tajékoztatast arrdl, hogy a vizsgalat elvégzésre keriilt, a tekintetben is, ha a
tanacskérd esetlegesen elhunyt,

- avizsgalat folyamata a tanacskér6 kérésére barmely szakaszban megszakithato,
- avizsgalat eredménye megvaltoztathatja mas csaladtagok betegség kockazatat,
- az eredmény elkésziiltének varhat6 idépontjarol,

- az clkésziilt lelet atadasi modjarol (javasolt személyesen).

Tiinetmentes tanacskérét az eredmény elkésziiltekor genetikai tanacsadas keretében tajékoztatni kell:
- avizsgalat eredményérdl, és ennek pozitivitisa esetén

- egészségi és fertilizacios vonatkozasairdl,

- lehetséges terapiardl,

- tovabbi nyomonkdvetésrél, a nyomonkdvetésbe bevonandd szakellatok elérhetdségérol,

- betegszervezetrol,

- elérhetd jogi és szakmai tAmogatd szervezetekrol.

Specialis helyzet: Jelen pillanatban még nagyon kevés esetben van lehetdségiink specifikus csaladi anamnézis
nélkiil, egészséges egyénekben hajlamosito elvaltozasok vizsgalatara. [1, 2, 3, 6, 8, 9, 10]

Ajanlas7

A farmakogenetikai vizsgalatokrél (111)

A farmakogenomikai vizsgalatok f6 célja az optimalis gyogyszeres kezelés beallitasa kiilonb6z6 korfolyamatok
(pl. pszichiatriai, onkoldgiai, haematologiai, gastroenterologiai stb.) gyogyitasara. Ennek érdekében egy-egy
gyogyszercsoport esetében meghatarozhatd a farmakogenomikai vizsgalatok segitségével a paciens varhato
reakcioja a medicatiora: ,,responder”, azaz a gyogyszer alkalmazasa a paciensben hatékony, ezaltal javasolt a
gyogyszer alkalmazasa, mig a ,,non responder’esetében a gyogyszer adasa nem javasolt, mivel nem varhato a
péciens szervezetében a gyogyszer megfeleld hatasanak a kialakulasa. Tovabba ezek a vizsgalatok segithetik az
optimalis gyogyszerdozis beallitdsat, a gyogyszer mellékhatasok és toxikus hatasok elkeriilését, valamint a
gyogyszerek hatasmechanizmusanak a megismerését.
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A tanacskér6t vizsgalat el6tt tajékoztatni kell:

- a vizsgalat céljardl, modjarol, a sziikséges mintarol (vér, fibroblaszt, szajnyalkahartya) és az alkalmazott
modszer pontossagarol,

- fel kell hivni a figyelmet arra, hogy bizonyos kérdésekre a kelld tudomanyos eredmények hidnyaban nem
tudunk valaszt adni,

- mit jelent a tanacskérd kezelési lehetoségére nézve a vizsgalat eredménye,

- avizsgalattal kapcsolatos egyéb lehetdségekrél, mint a vizsgalat nem elvégzésérol, egy késébbi vizsgalathoz
DNS tarolasrol, rendszeres klinikai nyomonkovetésrol,

- arrdl, hogy a tanacskérdnek lehetdsége van meghatarozni, hogy ki férhet hozza a genetikai vizsgalat
eredményéhez, ki kaphat tajékoztatast arr6l, hogy a vizsgalat elvégzésre keriilt, a tekintetben is, ha a
tanacskéro esetlegesen elhunyt,

- avizsgalat folyamata a tanacskérd kérésére barmely szakaszban megszakithato,

- az eredmény elkésziiltének varhat6 idépontjardl,

- azelkésziilt lelet atadasi modjarol (javasolt személyesen). [1, 2, 3, 6, 8, 9, 10]

Ajanlas8

Az onkogenetikai tanacsadasrol (111)

A daganatos betegségek csekély hanyada mutat csaladi halmozddast, ezek altalaban specifikus, un 6rokletes
daganat/rakszindromak képében jelentkezhetnek. Ezekben az esetekben a genetikai ok kimutatdsa lehetséges és
javasolt. A genetikai vizsgalat segiti a diagnézist és szerepe lehet a daganatok prevenciojaban és néhany esetben
terapias kovetkezménnyel is bir. Az onkogenetikai tanacsadas folyamatdra ugyanazok a megfontolasok
javasoltak, mint az egyéb orokletes korképek esetében.

Jelen iranyelv Egyéb dokumentumok meniipontja tartalmazza a leggyakoribb oOrdkletes szindromakra
vonatkoz6 genetikai vizsgalatok indikacioit.

Mindezektdl fliggetleniil a beteg onkogenetikai tanacsadasa javasolt minden olyan daganat/rak esetében, ahol az
orokletesség esélye nagyobb, mint 10%. Sporadikus megjelenésii daganatok esetében elsdsorban azoknal a
daganatokndl meriil fel az Orokletesség szerepe, amelyek a részletezett rakszindromak manifesztacioi kozé
tartoznak.

Orokletességre utalhat sporadikus daganatok esetében:

- haegy csaladban legalabb két érintett van ugyanazt a szervrendszert érint daganattal,

- ha egy csaladban legalabb két érintett van kiilonb6z6 szervrendszert érint daganattal, de felmeriil 6rokletes
daganatszindroma lehet6sége (az orokletes daganatszindromak részletesebb leirasat lasd alabb),

- ugyanazon egyénnél ugyanannak a paros szervnek az ellenoldali, masodik vagy tobbedik, vagy kiilonb6z6
szervét érinté masodik vagy tobbedik primer daganata fordul el6,

- ha a daganat egyéb fejlodési rendellenességgel, minor anomaliaval tarsul,

- ha az adott daganat szokatlanul korai ¢életkorban jelentkezik.

A gyermekkorban kialakulo rakok kb. 7-8%-a o6rokletes. Ezek altalaban az Egyéb dokumentumokban
részletezett tumorszindromak részjelenségei. Ezekben az esetekben genetikai tanacsadas és a genetikai vizsgalat
javasolt.

A gyakori eléfordulasu rosszindulati daganatok kozill az emlérak, petefészekrak és a gyomor-bélrendszer
daganatok genetikai eredete ritka, mindGsszesen az esetek kb. 5-10%-aban igazolhatd orokletes génhiba. Mivel
ezeknek a daganatoknak az incidencidja magas, az Egyéb dokumentumok meniipontban részletezésre keriiltek
az emldrak, a petefészekrdk és a gyomor-bélrendszer daganatai esetében azokat a klinikai és tumorbiologai
jellegzetességek, amelyek megléte esetén javasolhatd genetikai tandcsadas €s genetikai vizsgalat.

Ezeknek a kritériumoknak a felillvizsgalata évente vagy 1j, aktualizalt, nemzetkdzi szakmai ajanlas
megjelenésekor sziikséges.
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A vizsgalat eldtti és utani tajékoztatasok soran ugyanazok a szempontok érvényesiilnek, mint az egyéb genetikai
vizsgalatok esetén, de kiemelt hangsulyt kell helyezni:

- arakos betegség kialakulasi kockazatanak az ismertetésére,

- a rékrizik6é novekedését okozo genetikai varidnsok vizsgalati eredmény esetén a tandcskérd és csaladtagjai
szamara tajékoztatast kell adni az elérhetd betegségmegel6zési és kezelési lehetdségekrdl, egyidejiileg
hangstlyozni kell a mar azonositott betegségkockazat noveld kdrnyezeti faktorok szerepét is,

- avizsgalat eredménye esetleg egyéb szervrendszert érintd daganatok kialakuldasanak kockéazatara,
- arendszeres klinikai nyomonkd&vetésrol,

- arrdl, hogy a tanicskérdnek lehetdsége van meghatarozni, hogy ki férhet hozzad a genetikai vizsgalat
eredményéhez, ki kaphat tajékoztatast arrdl, hogy a vizsgalat elvégzésre keriilt, a tekintetben is, ha a
tanacskéro esetlegesen elhunyt.

- arra, hogy a vizsgalat eredménye megvaltoztathatja mas csaladtagok betegség kockazatat

Ajanlas9

A Kardiogenetikai vizsgalatokral (III)

A hirtelen szivhalalhoz vezet6 kardiologiai betegségek két nagy csoportja, a kardiomiopatiak és a kardialis
ioncsatornabetegségek esetén meriil fel leggyakrabban molekularis genetikai vizsgalat. Miutan a kardiologiai
genetika rendkiviill komplex, ezért teljes kardiologiai kivizsgalast kdvetden azokban a betegekben javasolt
genetikai vizsgalat végzése, akiknél orokletes kardioldgiai rendellenesség gyanuja all fenn. Ezt kovetden a
csaladban végezhetd in. kaszkad sziirés, ennek azonban elengedhetetlen feltétele, hogy az érintett csaladtagban
kimutathato genetikai eltérés legyen.

Azon kardiomiopatidk esetén, ahol az orokletesség felmerdil, javasolt lehet genetikai vizsgalat végzése annak
ismeretében, hogy a legmagasabb tallati arany a hipertrofias kardiomiopatiaban varhat6 (30-60%), alacsonyabb
a talalati arany az aritmogén kardiomiopatidban (10-50%) és a legalacsonyabb a dilaltativ kardiomiopatidban
(10-40%).

A kardioldgiai ioncsatornabetegségek csoportjaban leggyakrabban a Brugada szindroma, a katekolaminerg
polimorf ventrikularis tahikardia és a hosszii QT szindroma esetén a betegek tobbségében van a genetikai
vizsgalatnak terapias, diagnosztikus vagy prognosztikai jelentdsége, ezért kiillondsen fontos a genetikai vizsgalat.

Ennek megfelelden a tanacskérdt vizsgalat el6tt tajékoztatni kell:

- a vizsgalat céljarol, mddjarol, a sziikséges mintardl (vér, fibroblaszt, szajnyalkahartya) és az alkalmazott
modszer pontossagarol,

- fel kell hivni a figyelmet arra, hogy bizonyos kérdésekre a kell6 tudomanyos eredmények hidnyaban nem
tudunk valaszt adni,

- mit jelent a tanacskérd kezelési lehetségére nézve a vizsgalat eredménye,

- avizsgalattal kapcsolatos egyéb lehetoségekrdl, mint a vizsgalat nem elvégzésérdl, egy késobbi vizsgalathoz
DNS tarolasrol, rendszeres klinikai nyomonkdvetésrol,

- arrdl, hogy a tanacskérdnek lehetdsége van meghatarozni, hogy ki férhet hozza a genetikai vizsgalat
eredményéhez, ki kaphat tajékoztatast arrol, hogy a vizsgalat elvégzésre keriilt, abban az esetben is, ha a
tanacskéro esetlegesen elhunyt,

- avizsgalat folyamata a tanacskérd kérésére barmely szakaszban megszakithato,

- az eredmény elkésziiltének varhaté idopontjarol és az elkésziilt lelet atadasi modjarol (javasolt személyesen).

A vizsgalatot kdvetd genetikai tanacsadas soran:

- az elvégzett vizsgalat soran nyert pozitiv, vagy bizonytalan klinikai jelentdségli eredményt k6zolni kell a
tanacskérovel,

- a prognoézis, reproduktiv dontéshozatal, lehetséges kezelés tekintetében figyelmet forditva az eredmény
emocionalis hatasara is,

- az eredmény fliggvényében a pacienst megfeleld szakorvoshoz kell iranyitani,

- t4jékoztatni sziikséges kontroll vizsgalat lehetdségérol,

- fel kell ajanlani pszichologiai tdmogatast, tamogato betegszervezettel torténd kapcsolatfelvétel lehetségeét is,

- az eredményt és a tanacsadas soran elhangzottakat irasos formaban is tanacskérd rendelkezésére kell bocsatani,
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- a célzottan vizsgalt genetikai eltérés hianyaban is fel kell ajanlani a genetikai tanacsadast, de az eredmény
postai vagy elektronikus ton is eljuttathaté a paciensnek,

- kéroki vizsgalati eredmény esetén az eredmény kozlése és a lelet dtadasa genetikai tanacsadassal rendelkezd
ellato hely kotelessége.

Mindezek mellett a kardioldgiai genetikai tanacsadasnak két fontos szempontot még figyelembe kell venni:

- kiskortak tesztelése, ez egyéb genetikai allapotoknal nem tamogatott, azonban - mivel a pozitiv genetikai
eredmény esetén terapias beavatkozasra van lehetdség - a kaszkad sziirés esetén elvégezhets. Ajanlott ilyen
esetekben a genetikai tanacsadas és dontéshozatal folyamataba az érintett kiskorut is bevonni.

- post-mortem genetikai vizsgalat elvégzése. Ebben az esetben az elhunyt vér szerinti csaladtagjait sziikséges
tajékoztatni a molekularis vizsgalat eredményérél genetikai tanicsadas keretein beliil. [17, 18]

Ajanlas10
Az ismételt kapcsolatfelvételrél (Rekontaktalasrél) (111)

- A beteget javasolt ismételten behivni, ha olyan 0j tudomanyos eredmény all rendelkezésre, amibdl a
betegellatas soran bizonyitottan a beteg elonye szarmazik.

- Azismételt behivas minden esetben a beteg/csalad legjobb érdekét kell, hogy szolgalja.

- Tekintettel arra, hogy az ismételt elemzést és/vagy a reinterpretaciot a laboratorium sajat maga altal
meghatarozott médon és id6ben végzi, ezért az ismételt kapcsolatfelvételrdl kapcsolatos dontést a laborral
egyiitt javasolt meghozni.

- Ismételt elemzést és reinterpretaciot is a klinikai genetikus kér, természetesen a laborral egyiitt. [8, 9]
Ellatasi folyamat algoritmusa:

1. 4bra Genetikai ellatas folyamatabra (Sajat forras)
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VII. JAVASLATOK AZ AJANLASOK ALKALMAZASAHOZ

1. Az alkalmazas feltételei a hazai gyakorlatban
1.1 Ellatok kompetenciaja (pl. licence, akkreditacio stb.), kapacitasa

Csak azokban az egészségiigyi hatosag altal engedélyezett egységekben alkalmazhato, ahol a szakmai
minimumfeltételek adottak (kelld 1étszamii és képzettségli szakember, megfeleld miiszerezettség, elegendd
tapasztalat).

Az egészségiigyi szakmai irdnyelv hazai gyakorlatban valo alkalmazasa: genetikai tanacsadds genetikai
szakképesitéssel rendelkezd szakemberek 6nallo betegellatasi feladatkorébe tartozik.

1.2. Specialis targyi feltételek, szervezési kérdések (gatlo és elésegitd tényezok, és azok megoldasa)

A genetikai tandcsadas tekintetében a minimum feltételérdl sz616 60/2003 ESzCsM rendeleten tul egyéb nem
hatarozhat6é meg.

1.3. Az ellatottak egészségiigyi tajékozottsaga, szocialis és kulturalis koriilményei, egyéni elvarasai

Az ellatottak egészségiigyi tajékozottsaga, szocialis és kulturalis koriilményei, egyéni elvarasai kiilonbozéek. Az
ismereteik forrasa sok esetben nem megbizhatd (kiilonb6z6 internetes forumok, egyéni vélemények a médiaban).

Szamos genetikai diagnosztikus/sziirGvizsgalat érhetd el kiilonb6z6 szolgaltatoktol.

Tobb esetben az ellatottak nincsenek tisztdban azzal, hogy a genetikai vizsgalatok eredményeit hogyan
értelmezzék, hogy a genetikai adatok megkiilonboztetett védelme alatt allnak. Nem szamolnak megterheld
pszichés hatassal. A fentiek miatt kiilondsen fontos, hogy szakirodalmi adatokra tdmaszkodo, irodalmi kutatast
kovetden késziilt irdnyelv segitse a tarsszakmak képviseldit és a lakossagot a genetikai tanacsadas 1ényegérol,
jelentdségérol.

1.4. Egyéb feltételek

Nincs.

2. Alkalmazast segit6 dokumentumok listaja
2.1. Betegtajékoztaté, oktatasi anyagok

- Prediktiv teszt 6roklott rakbetegségek kiszlirésére
http://www.eurogentest.org/fileadmin/templates/eugt/leaflets/pdf/hungarian/cancer.pdf

- Genetikai szotar
http://www.eurogentest.org/fileadmin/templates/eugt/leaflets/pdf/hungarian/Genetic_Glossary.pdf

- Betegtajékoztato a genetikai tanacsadasrol
http://www.eurogentest.org/fileadmin/templates/eugt/leaflets/pdf/hungarian/some _info.pdf

- Kromoszoma rendellenességek (Tajékoztatd a betegek és csaladtagjaik szamara)
http://www.eurogentest.org/fileadmin/templates/eugt/leaflets/pdf/hungarian/chromosome changes.pdf

- Hordozosag sziirés (Tajékoztatd a betegek és csaladtagjaik szamara)
http://www.eurogentest.org/fileadmin/templates/eugt/leaflets/pdf/hungarian/carrier_testing.pdf

- Dominans 6roklédés tajékoztatd betegek és csaladtagjaik szamara
http://www.eurogentest.org/fileadmin/templates/eugt/leaflets/pdf/hungarian/Dominant_Inheritance.pdf

- Recessziv 6roklodés Tajékoztatd a betegek és csaladtagjaik szamara
http://www.eurogentest.org/fileadmin/templates/eugt/leaflets/pdf/hungarian/recessive inheritance.pdf

- Chorionbiopszia, magzatvizvizsgalat hasonl6 ismertetoi:
https://docplayer.hu/161498-A-magzatvizvizsgalat-amniocentesis.html
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2.2.Tevékenységsorozat elvégzésekor hasznalt ellenérzé kérdéivek, adatlapok

Nem késziilt.

2.3. Tablazatok

Nem késziilt.

2.4. Algoritmusok

1. szamu abra Genetikai ellatasi folyamatabra

2.5. Egyéb dokumentum

- Onkogenetikai vonatkozasok, orokletes rakszindromak, amelyekben a genetikai vizsgalat indokolt
- Gyermekkori daganatok, amelyekben az 6rokletesség esélye >5%
- Eml6rak genetikai vizsgalata javasolt nébetegben ha:

3. A gyakorlati alkalmazas mutatéi, audit kritériumok

A szakmai irdnyelv gyakorlati alkalmazdsdnak monitorozasa tervezett a feliilvizsgalatig terjed6 peridodusban
abbdl a célbol, hogy megitélhetd legyen, milyen modositasokra van sziikség, és a késdbbiekben milyen
indikatorok mentén és audit révén kdvethetd az iranyelv betartésa.

Az audit lehetséges teriilete:

- Az ellaté helyek legfontosabb adatai alapjan. Az ily modon Osszesitett eredmények tudomanyos igényii
feldolgozasa, kiértékelése, konzekvenciak levonasa.

VIIL. IRANYELV FELULVIZSGALATANAK TERVE

A feliilvizsgalat ideje: legkésébb a megjelenést kovetd honap 1. napjatol szamitott 3 év mulva, de a valtoztatasok
sziikségességének fiiggvényében hamarabb.

Az iranyelv feliilvizsgalatanak kezdeményezéséért felelés tagozat a Klinikai genetika Tagozat.

A feliilvizsgalatot, akadalyoztatas hianyaban, a jelen fejlesztécsoport tagjai kivanjak elvégezni.

A felelés személyek feladata: irodalomkutatas, aktualis szakirodalom ¢és hazai ellatd kdrnyezet nyomon
kovetése, a valtozdsok azonositasa, a fejlesztGcsoport tagok tajékoztatasa, megbeszélés, konszenzus,
felillvizsgalat kezdeményezése, és az aktualizalas elvégzése. Az iranyelvvel kapcsolatos szakirodalom
nyomonkovetését és a valtozasok azonositdsat a tarsszerzO tagozatok iranyelvfejlesztd kollégai végzik
folyamatosan.

A feliilvizsgalat tervezett modszere:

- Az adaptalt forras iranyelvek esetleges valtozasainak, illetve a nemzetkdzi irodalomban megjelent,
multicentrikus vizsgaltok eredményeinek nyomon kdvetése.

- Fentiek 0sszevetése alapjan az iranyelvben sziikségessé valo valtoztatasok, modositasok kidolgozasa.

Soron kiviili feliilvizsgalatot végez a fejlesztécsoport, ha a szakirodalom és az ellatasi eredmények folyamatos
nyomon kovetése soran az egészségiligyi szakmai iranyelv hatokorében a tudomanyos és/vagy tapasztalati
bizonyitékokban és/vagy a hazai ellatorendszerben, ellatasi koriilményekben relevans és szignifikans valtozas
kovetkezik be. A felilvizsgalat mértékét a felmeriilé valtozas jellege és mértéke hatarozza meg. Ha a soron
kiviili feliilvizsgalat soran csak bizonyos ajanlasok érintettek és a teljes egészségiligyi szakmai irdnyelv nem
kertilt felillvizsgalatra, akkor a tervezett felillvizsgalati id6pontban sziikséges a teljes terjedelemben végzett
attekintés.
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X. FEJLESZTES MODSZERE

1. Fejlesztocsoport megalakulasa, a fejlesztési folyamat és a feladatok dokumentalasanak modja

A szakmai iranyelv kidolgozasat kezdeményezte az Egészségiigyi Szakmai Kollégium Klinikai genetika Tagozat
a témavalasztasi javaslat dokumentum kitoltésével és tovabbitasaval. Ezt kdvetéen a résztvevé Tagozatok és
Tanacsok, valamint tarsszerzok, szakérték és véleményezok kijelolése, majd az iranyelvfejlesztéi csoportok
kialakitasa tortént meg, valamint az osszeférhetetlenségi és egyetértési nyilatkozatok kitdltése. A fejlesztécsoport
a megalakulast kovetden meghatarozta az egyes elvégzendo feladatokat.

Az egyes feladatokat elvégzése utdn az irdnyelvet megfeleld formaba ontve elektronikus uton eljuttattuk a
fejlesztd csoport tagjainak. Ezutdn a csoport Gjabb megbeszélést tartott, ahol mindenki javaslatat, kiegészitését
megtargyaltak és konszenzus alapjan dontdttek arrdl, hogy az iranyelvbe bekeriiljon-e. Ezutdn az anyagot a
véleményezd csoport tagjainak elkiildték.

A fejlesztok egymassal telefon, e-mail és személyes kapcsolatban voltak. A megbeszélés targya a mar kialakitott
ajanlasok csoportositasa, azok tartalmanak megbeszélése és véglegesitése.

A fejlesztési folyamat soran, napi szinten kommunikaltak egymassal a szakemberek, illetve heti rendszerességgel
strukturalt formaban az addig elkésziilt munkardl, illetve a folyamatrdl visszajelzést adtak. Az iranyelv
kialakitasa a tagok egyéni munkajan, és tobbszori konzultacion keresztiil valosult meg.

2. Irodalomkeresés, szelekcio

A nemzetk6zi szakirodalom szisztematikus attekintése érdekében a ,PubMed”, UpToDate, az OVID
-MEDLINE” ¢és ,.PsycInfo” adatbazisokban a kovetkezd keresé kifejezés hasznalataval végeztiink keresést:
genetikai vizsgalat”. Idokorlatként 10 évet hatarozott meg a fejlesztd csoport. Ezt kdvetden a fellelt
iranyelveket attekintették és kivalasztasra keriilt a magyarorszagi adaptaciora alkalmas iranyelvek kore Azokban
az esetekben, ahol a hivatkozott iranyelvek nem tartalmaztak utalast az adott gyakorlatra a szakirodalom
szisztematikus attekintésére volt sziikség. A hivatkozasként megjeldlt tovabbi kézlemények, evidencia szintje
maghatarozasra keriilt, mely besorolas és az ajanlas hazai gyakorlati alkalmazhatdsaga egyiitt hatarozta meg az
ajanlas erdsségét. Minden egyéb allitas/ajanlas a felhasznalt forrasok (cikkek, review) szerzdinek, tovabba a
fejlesztécsoport tagjainak informalis konszenzussal kialakitott véleményét tiikrozi. Az irodalomkeresés 2008-t61
kezd6édott és 2019. zarult le.

3. Felhasznalt bizonyitékok erdésségének, hianyossagainak leirasa (kritikus értékelés, ,bizonyiték vagy
ajanlas matrix”), bizonyitékok szintjének meghatarozasi modja

A felhasznalt eredeti tanulmanyok nem keriiltek kritikus értékelésre, a fejlesztécsoport elfogadta az
iranyelveket kiado nemzetkozi szervezetek feldolgozasanak eredményét, a szakértok véleményét.

4. Ajanlasok kialakitisanak mddszere

A fejlesztécsoport az ajanlasok kialakitasat informalis megegyezéssel hozta 1étre. A véleménykiilonbségeket
személyes megbeszélés soran egyeztettiik a dokumentum végsé valtozata ennek alapjan konszenzussal jott
létre.

5. Véleményezés modszere

Amikor a tervezet elkésziilt és a fejlesztésben résztvevok konszenzusan alapuld végleges szoveg elkésziilt, akkor
keriilt a dokumentum a véleményezék kezébe. Elektronikus iton valamennyi véleményez6 részére megkiildésre
keriilt. Valamennyi véleményez6 valaszolt.

6. Fiiggetlen szakértdi véleményezés modszere

A véleményez6 a sajat tobb évtizedes szakmai tapasztalata alapjan nézte at az anyagot és ennek megfeleléen
fejezte ki egyetértését, illetve bizonyos pontoknal kételyeit. Ezekre a fejlesztécsoport konszenzusos valaszt adott.
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XI. MELLEKLET

1. Alkalmazast segité6 dokumentumok
1.1. Betegtajékoztato, oktatasi anyagok

- Prediktiv teszt 6roklott rakbetegségek kiszlirésére
http://www.eurogentest.org/fileadmin/templates/eugt/leaflets/pdf/hungarian/cancer.pdf

- Genetikai szotar
http://www.eurogentest.org/fileadmin/templates/eugt/leaflets/pdf/hungarian/Genetic_Glossary.pdf
- Betegtajékoztato a genetikai tanacsadasrol
http://www.eurogentest.org/fileadmin/templates/eugt/leaflets/pdf/hungarian/some _info.pdf

- Mi a terhesség elétti vagy alatti genetikai tanacsadas?

A gyermekvallalds eldtt vagy varanddssag alatti genetikai tanacsadds szakemberei olyan paciensekkel vagy
parokkal foglalkoznak, akik gyermekeinél fokozott esély van valamilyen genetikai betegség vagy velesziiletett
fejlodési rendellenesség eldfordulasara.

Azoknak, akik mar varandosok, vagy gyermekvallalast terveznek, lehet6ségiik van genetikai tandcsot ado
szakemberrel valo talalkozasra. A szakembert6l tajékoztatast kapnak, a csaladjukban eléfordult, vagy gyanitott
genetikai rendellenesség 1ényegérdl, tiineteirdl, a betegség varhatod esélyeirdl, kimenetelérdl, esetleges kezelési
lehetdségérdl, a terhesség alatti diagnosztikai vizsgalatokrol. Felvilagositas torténik a reprodukcios technikakrol,
spermium vagy petesejt adomanyozas lehetdségérol.

Ha terhesség alatt deriil ki a magzat fejlodési rendellenessége, genetikai betegsége, a genetikai tanacsadd
szakembere, segit a parnak megérteni a diagnosztikus lelet lényegét. Felvilagositja Oket a véalaszthato
lehet6ségekrol: terhesség befejezése, terhesség tovabbvitele, betegszervezetek elérhetdsége, sziiletendd
gyermekkel kapcsolatos specialis teendok.

A genetikai tanacsadd szakembere tajékoztatast ad a terhesség alatti-genetikai betegségekre vonatkozd
szlir6vizsgalatokrol is. (vérbdl torténd vizsgalatok, ultrahang vizsgalatok)

Mikor kell genetikai tanacsadohoz fordulni?

HA On vagy parja

- aggodik a csaladban el6fordult 6roklédo betegség vagy annak gyantija miatt

- fejlodési rendellenesség fordult elé gyermekénél, és a jovOben szeretne ismét gyermeket vallalni

- fejlodési rendellenesség vagy értelmi fogyatékossag fordult el csaladtagjanal

- meddéséggel vagy ismételt vetélésekkel kiizd

- egészségi allapota, életkora vagy életvitele miatt a varanddssag fokozott kockazatot jelent a magzatra

- varandossag alatt koros sziirdvizsgalati/ultrahang leletet kap

- varandos, és magzatanal fejlédési rendellenességet vagy genetikai betegséget diagnosztizaltak

- varanddssag alatt olyan egészségiigyi beavatkozas tortént Onnél, vagy olyan gyogyszert szedett, mely esetleg
problémat okozhat magzatnal

Hogyan kell késziilni a genetikai tanacsadasra?

A genetikai tanacsad6 szakembere kérdéseket tesz fel majd Onnek:

- az On és csaladjaban eldfordult betegségekrdl, terhességekrdl, terhesség alatti komplikaciokrol, esetleges
vetélésekrol, eléfordult fejlodési rendellenességrol, tanulasi nehézségrol, értelmi fejlddési elmaradasrol

- az On és partnere komolyabb vagy 4llandé megbetegedéseirdl (pl. cukor, sziv, vese, bor, magas vérnyomas,
epilepsia, thrombosis, immunbetegség, allergia)

- allandodan szedett gyogyszerekrol

- csaladja betegségeirdl (gyermek, sziilok, testvérek, nagybacsik, nagynénik, nagysziilok, elsé unokatestvérek)

- csaladjaban el6fordult elhalalozasrdl, a csaladtagok életkorardl az elhalalozas idépontjdban

Amennyiben fentiekrél egészségiigyi dokumentacid, rendelkezésre all azt mindenképpen javasolt a
tandcsadasra magaval vinnie.
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Mi torténik a tanacsadas soran?

A tanacsado szakember

- atbeszéli Onnel sajat és csaladja egészségiigyi elézményeit

- elmagyarazza azt, hogy mekkora esélye van adott genetikai eltérés eléfordulasanak

- segit Onnek megtalalni, a lehetdségeket és segit donteni a terhesség alatti sziirdvizsgalatokkal kapcsolatosan

- segit Onnek az elkésziilt eredmények értelmezésében, segit Onnek megérteni a genetikai vizsgalati
eredményeket, tdjékoztat a tovabbi lehetdségekrol

- tajékoztatja Ont a varandéssag alatt észlelt barmilyen, genetikai jellegii problémaval kapcsolatosan

- érzelmi tamogatast nyu;t

- sziikség esetén tamogatd betegszervezethez iranyitja Ont

- Kromoszoma rendellenességek (Téjékoztatod a betegek és csaladtagjaik szamara)
http://www.eurogentest.org/fileadmin/templates/eugt/leaflets/pdf/hungarian/chromosome_changes.pdf
- Hordozosag sziirés (Tajékoztatd a betegek és csaladtagjaik szamara)
http://www.eurogentest.org/fileadmin/templates/eugt/leaflets/pdf/hungarian/carrier_testing.pdf

- Dominans 6roklédés tajékoztatd betegek és csaladtagjaik szamara
http://www.eurogentest.org/fileadmin/templates/eugt/leaflets/pdf/hungarian/Dominant_Inheritance.pdf

- Recessziv 6roklodés Tajékoztatd a betegek és csaladtagjaik szamara
http://www.eurogentest.org/fileadmin/templates/eugt/leaflets/pdf/hungarian/recessive inheritance.pdf

- Chorionbiopszia, magzatvizvizsgalat hasonl ismertetoi
https://docplayer.hu/161498-A-magzatvizvizsgalat-amniocentesis.html

1.2.Tevékenységsorozat elvégzésekor hasznalt ellen6rzé kérdéivek, adatlapok

Nem késziilt.

1.3. Tablazatok

Nem késziilt.
1.4. Algoritmusok

1.4abra Genetikai ellatas folyamatabra (Sajat forras)
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1.5. Egyéb dokumentumok

Onkogenetikai vonatkozasok, orokletes rakszindromak, amelyekben a genetikai vizsgalat indokolt [12-
15]:

Az alabb részletezett szindromak mindegyike autoszomalis domindns 6roklédés menetet kdvet. A daganatok
penetrancidja valtozo, egyes szindromak esetében pl. MEN2 a medullaris pajzsmirigyrak 100%-os, de mas
esetekben (pl. MEN1 vagy orokletes phaeochromocytdma/paraganglioma szindroma) a penetrancia a 40%-0t
sem éri el.

Multiplex endokrin neoplazia 1-es tipus (MEN1)

A MENI szindroma (OMIM131100) klinikai diagnozisa esetén a genetikai vizsgalat indikacioi az Index esetben

(proband-ban):

- Klinikailag definialt MEN1 szindroma (sporadikus vagy familiaris formaban: 2 major 1€zio, vagy 3 major
és/vagy minor eltérés)

- Klinikailag gyanus, vagy atipusos MEN1 szindroma 2 vagy t6bb MEN1-tumor; multiplex mellékpajzsmirigy
tumor 30 éves kor alatt; eredményes miitét utdn kiGjulé hyperparatireosis; gastrinoma vagy multiplex
pancreas szigetsejt tumor barmely életkorban (familiaris izolalt hyperparatireosis.).

Ismert MEN1 mutacioval rendelkezd egyén vérrokon csaladtagjai:

- Minden tiinetmentes vérrokonnal

- Barmely rokonnal, aki a MENI1 szindréma barmely jelét mutatja (megerdsitésként)

A MEN2 szindréma (OMIM171400) esetén indokolt a RET protoonkogén mutacidé vizsgalata. A RET
mutaciok alapjan preventiv pajzsmirigy-eltavolitas indokolt, a mutacio tipustol kiillonbdzo életkorban. Minden
sporadikus medullaris pajzsmirigyrak esetén javasolt a RET protoonkogén genetikai vizsgalata.

A von Hippel-Lindau (VHL) (OMIM 193300) betegséggel diagnosztizalt betegben a VHL génmutacio
analizise és az Un. nagydeléciok vizsgalata javasolt.

A sporadikus megjelenésit phaeochromocytoma/paraganglioma szindroéma esetén az Orokletesség
valdszinlisége nagyobb, mint 40%. Jelenleg 18 gén csirasejtes mutacioit hoztak dsszefiiggésbe kialakulasaval. A
genetikai vizsgalat javasolt minden phaeochromocytoma/paragangliomas betegben.

Carney komplex (OMIM160980) a PRKAR1A (protein kindz A szabélyozé alegység 1-alpha gén) mutacio
okoznak. A klinikai kép heterogén, de myxoma, foltos bér pigmentaciok, primer pigmentalt nodularis
mellékvesekéreg hyperplasia, acromegalia, nagy-sejtes calcifikalo Sertoli-sejt tumor tarsulasa esetén a genetikai
vizsgalat indokolt.

Cowden kér (OMIM158350) valamint csirasejtes PTEN mutaciokhoz tarsuld oOrokletes rakszindromak
Bannayan-Riley-Ruvalcaba szindroma (BRRS-OMIM 153480) és Proteu/ Proteus-szerii szindromak esetén
javasolt a genetikai vizsgalat

Neurofibromatozis 1-es tipus (von Recklinghausen-betegség, OMIM162200)
Peutz-Jeghers szindroma (OMIM175200)

Li-Fraumeni szindréma (LFS; OMIM151623). A Li-Fraumeni szindroma az egyik legagresszivebb, drokletes
rakszindroma. A diagnoézisra mar a gyermekkorban kialakulo szolid tumorok esetén is gondolni kell A tumor
spektrum széles: agydaganatok (choroid plexus carcinoma, medulloblastoma, glioma), mellékvesekéregrak,
lagyrész daganatok (sarcoma), csonttumorok hematoldgia malignitasok, emlérak, és egyéb rakok (tiidd, bor,
gastrointestinalis vese, pajzsmirigy és neuroblastoma) kialakulasa valdsziniisithetd. A Li Fraumeni
szindromaban kialakul6 leggyakoribb daganatok, az un ,,core” daganatok: osteosarcoma, korai megjelenésii
emlorak, agydaganatok és mellékvesekéregrak. A betegség hatterében a TP53 tumorszuppresszor gén csirasejtes
mutécio allnak, amelynek vizsgalata javasolt.
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Gyermekkori daganatok, amelyekben az orokletesség esélye >5%.

Daganat
Mellékvesekéregrak

Atipikus teratoid rhabdoid
tumor

Choroid plexus carcinoma
Chronic myelomonocytic
leukémia
Neurofibromatosis type 1
Desmoid tumor

Haemangioblastoma
Hepatoblastoma

Juvenilis myelomonocytas
leukémia

Malignus melanoma

Malignus periférids ideghiively
tumor

Medulloblastoma

*3 évnél fiatalabb gyermekben
Meningioma
Myelodysplasticus szindroma

Opticusglioma
Phaeochromocytoma/
paraganglioma
Pineoblastoma
Hipofizis adenoma
Hipofizis blastoma

Pleuropulmonaris blastoma

Retinoblastoma, egyoldali
Rhabdomyosarcoma

csak 3 évnél fiatalabb gyermekben

Spinalisependymoma

Orokletes szindréma
Li-Fraumeni szindroma
BeckwitheWiedemann szindroma
Rhabdoid tumor

predisponal6 szindréma
Li-Fraumeni szindroma
Neurofibromatdzis 1-es tipus

Familiaris adenomatosus
polyposis

Von Hippel Lindau
szindroéma

Familiaris adenomatosus
polyposis
Neurofibromatdzis 1-es tipus

Xeroderma pigmentosum
Neurofibromatdzis 1-es tipus

Li-Fraumeni szindroma
Gorlin szindroma
Neurofibromatozis 2-es tipus
GATAZ spektrum betegségek
Fanconi anaemia
Neurofibromatdzis 1-es tipus

Nephroblastoma-(Wilmstumor)  BeckwitheWiedemann

szindroma 5
WAGR szindroma

Izolalt hemihyperplasia
Denyse-Drash szindroma
Neurofibromatozis 1-es tipus

Von Hippel Lindau szindréma
Oréokletes Pheo/PGL szindroma
MEN2

Neurofibromatozis 1-es tipus

PPB familiaris tumor és

dysplasia szindroma

Familiaris izolalt hipofizis adenoma
Multiplex endokrin neoplézia 1-es tipus
PPB familiaris tumor és

dysplasia szindroéma

PPB familiaris tumor és

dysplasia szindroéma
Retinoblastoma tumor szindroma
Li-Fraumeni szindréma

Neurofibromatdzis 2-es tipus
Li-Fraumeni szindréma

Incidencia
52

7

24

55

14

14

33

12

25

17

82

66

13

9
6

002092

MEN2: Multiplex endokrin neoplazia 2-es tipus, Pheo/PGL: phaeochromocytoma/ paraganglioma; PPB:

pleuropulmonaris blastoma. [16]
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Emlérak genetikai vizsgalata javasolt nébetegben [11] ha:

- <50¢év

- triple-negative” (6sztrogén-, progeszteron-receptor és HER2/neu-negativ) emlédaganat barmely életkorban
- >2 primer emlédaganat ugyanabban a betegben

- Askhenazi zsido felmend és barmely ¢letkorban el6forduléo emlddaganat

- >3 eml6-, ovarialis, pancreas, és/vagy agressziv prosztata daganat kozeli rokonokban, beleértve a probandot

- eml6daganat és egy tovabbi Li-Fraumeni szindromara jellemzé tumor (kotészovetes tumor, osteosarcoma,
agytumor, melldaganat, adrenocorticalis tumor, leukaemia, bronchoalveolaris tumor, colorectaliscarcinoma)
ugyanabban az egyénben vagy két rokonban, ahol az egyik érintett <45 éves

- emlddaganat és >1 Peutz-Jeghers polyp a probandban

- lobularis emldcarcinoma és diffuz gyomortumor a probandnal

- Lobuléris emlédaganat egy csaladtagnal, diffiz gyomordaganat egy masik csaladtagnal, az egyik érintett <50
év

- emlddaganat és két egyéb Cowden-szindromara jellemzd kritérium a probandnal

Emlédaganat férfiak esetében: minden esetben javasolt a genetikai vizsgalat [11]

Petefészekrak esetében: minden esetben javasolt genetikai vizsgalat [11]

Az eml6- és petefészekrak esetén a BRCAL1/BRCA2 gének vizsgalata az els6dlegesen javasolt genetikai
vizsgalat (a kis genomi eltérések vizsgalata mellett a nagy deléciok vizsgalata is javasolt).

A colorectalis daganatok kb- 5-10% vezetheté vissza Orokletes genetikai hibara. Erre utalhat az alabbi

fenotipus jegyek:

- <50¢v

- >50 év és els6foku rokon colorectalis vagy endometridlis daganattal

- synchronous vagy metachronous colorectalis vagy endometrialis daganatok ugyanabban az egyénben

- colorectalis tumor mismatchrepair-deficienciaval (a daganatszovet immunhisztokémia vizsgalatat kovetden)

- colorectalis tumor és két tovabbi Lynch-szindroma asszocialt tumor a probandban vagy a csaladban
(colorectalis adenocarcinoma, endometriumrak, urothelidlis carcinoma, gyomor carcinoma, petefészekrak,
vékonybél tumor, glioblastoma, sebaceous-adenocarcinoma, epetti daganat, pancreascarcinoma)

- colorectalis tumor és két tovabbi Cowden-szindromara jellemz6 kritérium ugyanabban az egyénben

- colorectalis tumor és egy tovabbi Li-Fraumeni szindromara jellemzd tumor (kotdszdvetes tumor,
osteosarcoma, agytumor, melldaganat, adrenocorticalis tumor, leukaemia, bronchoalveolaris tumor,
colorectalis carcinoma) ugyanabban az egyénben vagy két rokonban, ahol az egyik érintett <45 éves

- colorectalis tumor >10 kumulativ adenomatosus colon polyppal ugyanabban az egyénben

Az elsédlegesen javasolt vizsgalat a Lynch szindromaért (OMIM120435) felelds genetikai eltérések
kimutatdsa. Minden 1j colorectalis daganat esetén javasolt a mismatch repair hianyért felelés fehérjék
(MLH1/MSH2/MSH6/PMS2) vizsgalata immunhisztokémiai modszerrel és a mikroszatelita instabilitas
vizsgalata a daganatszovetben. Minden MLH1 hianyt mutaté daganat esetében javasolt a BRAF genetikai
vizsgalata és az MLH1 gén promoterének hypermethylacios vizsgalata. Az Gsszes olyan esetben, ahol nem
igazolodik BRAF mutacié vagy hypermetilacio javasolt a Lynch szindromaért felelds gének (MLH1, MSH2,
MSH6, PMS2, és EPCAM) koziil annak a vizsgalata, amelynek kiesése az immunhisztokémiai vizsgalat alapjan
val6sziniisithetd.
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