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1.1. Az irányelv alkalmazása

Az egészségügyi szakmai irányelvek a legmagasabb 
szintű bizonyítékokkal alátámasztott klinikai döntési 
ajánlásokat fogalmaznak meg. A szakmai irányelvek cél-
ja, hogy az egyészségügyi ellátásban részt vevők döntését 
oly módon befolyásolják, hogy betegeik számára a leg-
eredményesebb ellátást választhassák ki. Az irányelvek 
csak ajánlásként alkalmazandók, amelyeket az egészség-
ügyi ellátásáért felelős személyzet mindig az egyedi be-
teg állapotának, szükségleteinek és preferenciáinak meg-
felelően alkalmazhat. 

Az irányelv célja

A sclerosis multiplexet (SM) részben a betegség kórle-
folyását módosító, SM-re specifikus, törzskönyvezett 
készítményekkel, másrészt más betegségben regisztrált 
tüneti szerek alkalmazási területének megfelelő készít-
ményekkel kezeljük. Az irányelv összefoglalja a betegség 
jellegzetességeit, kezelésének indikációit, valamint a ke-
zelés alkalmazásának szakmai és szervezeti feltételeit. Az 
irányelv célja, hogy a benne megfogalmazott ajánlások 
alkalmazása által a Magyarországon kezelt SM-betegek 
ellátása egységes legyen, hogy az a nemzetközi standar-
doknak és kritériumnak megfeleljen.

1.2. Az irányelv alkalmazási területe

Egészségügyi kérdéskör: A sclerosis multiplex diag-
nosztikája és kezelése.

Az ellátási folyamat szakaszai: Az első demyelini-
satióra (sclerosis multiplexre) utaló tünetek észlelése 
háziorvos, neurológus, esetenként szemész, sürgősségi 
betegellátó egységben dolgozó belgyógyász szakorvos 
által. Az SM diagnózisa, krónikus kezelése, gondozása 
SM-centrumban. A neurológus által a beteg gondozásá-
ba más szakterületek képviselőit is bevonva a gondozás 
multidiszciplinárissá válik: a gondozás a neurológus, 
szemész, urológus, rehabilitációs szakorvos, pszichiáter, 
pszichológus, háziorvos közös feladata. 

Az érintett ellátottak köre: SM-betegek, függetlenül a 
betegség kórformájától.

1.3. A kezeléssel kapcsolatos 
ismeretek (bizonyítékok) 
áttekintésének módszere
A bizottság az ajánlások összeállításához áttekintette a 
rendelkezésre álló szakirodalmi adatokat. A szakiroda-

lom áttekintése során figyelembe vette a hozzáférhető 
nemzetközi irányelveket, a National Institute for Clinical 
Excellence (NICE), az American Academy of Neurology 
(AAN) és az MS Council for Clinical Practice Guidel-
ines, a Sclerosis Multiplex Kezelésével és Kutatásával 
Foglalkozó Európai (ECTRIMS) és Amerikai Bizottság 
(ACTRIMS), a Brit Neurológiai Társaság (ABN), vala-
mint a Német Neurológiai Társaság neurológiai irány-
mutatásait (AWMF online), a Német Sclerosis Multiplex 
Terápia Konszenzus Csoport (MSTCG) és a Kanadai 
SM-munkacsoport tapasztalatait, továbbá a Cochrane 
Könyvtárban és a MEDLINE adatbázisban az SM-keze-
léssel kapcsolatosan talált szisztematikus leírásokat és a 
valós élet regiszter értékeléseit (RWD). Az irányelv ös�-
szeállításakor a Bizottság nem értékelte újból, egyenként 
a klinikai vizsgálatokat, hanem a talált szisztematikus 
összefoglalók elemzésére támaszkodott.

1.4. Az irányelvben a bizonyítékok 
szintjére és az ajánlások erejére 
alkalmazott jelölések
A jelenlegi klinikai irányelv a klinikai kutatás rendelke-
zésre álló legjobb bizonyítékai alapján tesz javaslatot az 
SM kezelésére. A bizonyítékok szintjét és az ajánlások 
erejét a European Federation of Neurological Societies 
(EFNS) által javasolt rendszer1 szerint adjuk meg. A bizo-
nyítékok szintjei és az ajánlás ereje a következő:

I. szintű bizonyíték: megfelelő számú esetet magá-
ba foglaló, randomizált, kontrollált klinikai vizsgálat, 
amelyben az alkalmazott módszerek (megfelelő mó-
don történő randomizálás, előre rögzített végpontok, 
egyértelműen definiált bevételi és kizárási kritériumok, 
a vizsgálatból kiesők megfelelő elemzése stb.) miatt ki-
csi a szisztematikus hiba (az úgynevezett torzítás) le-
hetősége. I. szintű bizonyító ereje van az ilyen, kiváló 
módszertannal végzett vizsgálatok szisztematikus ös�-
szefoglalóinak is.

II. szintű bizonyíték: az eredmények jó minőségű ko
horsz vagy eset-kontroll vizsgálatok szisztematikus iro-
dalmi áttekintéséből vagy olyan jó minőségű kohorsz 
vagy eset-kontroll vizsgálatokból származnak, amelyek-
ben nagyon alacsony a szisztematikus hiba és a zavaró 
hatások esélye, vagy olyan randomizált, kontrollált vizs-
gálatból, amely nem minden szempontból kifogástalan 
módszertannal készült. 

III. szintű bizonyíték: minden egyéb kontrollált vizs-
gálat (ideértve például az úgynevezett „történelmi kont-
roll” csoport alkalmazását vagy az önkontrollos vizsgá-
latokat is).

IV. szintű bizonyíték: kontroll nélküli vizsgálatok, 
esetsorozatok, esetismertetések, szakértői vélemények.

1. Alapvető megfontolások
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A fentiek alapján az ajánlások ereje a következőkép-
pen határozható meg:

A): Az adott beavatkozás hatásossága, hatástalansága, 
kára egyértelműen bizonyított (azaz legalább egy I. szin-
tű vagy legalább két II. szintű vizsgálat egybehangzó 
eredménye támasztja alá).

B): Az adott beavatkozás hatásossága, hatástalansága, 
kára valószínű (azaz legalább egy II. szintű vagy legalább 
három III. szintű vizsgálat egybehangzó eredménye tá-
masztja alá).

C): Az adott beavatkozás hatásossága, hatástalansága, 
kára lehetséges (legalább két III. szintű vizsgálat meg
győző és egybehangzó eredménye támasztja alá).

Ajánlott irodalom

  1.	 Brainin M, Barnes M, Baron JC, Gilhus NE, Hughes R, Selmaj 
K, Waldemar G; Guideline Standards Subcommittee of the EFNS 
Scientific Committee (2004). Guidance for the preparation of 
neurological management guidelines by EFNS scientific task forces 
– revised recommendations. Eur J Neurol 2004;11:577-81.

	 https://doi.org/10.1111/j.1468-1331.2004.00867.x

1.5. Rövidítések

ADEM: akut disszeminált encephalomyelitis 
ART: artificial insemination
BAEP: brain auditory evoked potential – agytörzsi ki-

váltott válasz
BDI: Beck depression inventory – Beck-féle depressziós 

leltár
BICAMS: Brief International Cognitive Assessment (for 

MS) – rövid nemzetközi kognitív felmérés
BVMT-R: Brief Visual Memory Test – rövid vizuális 

memóriateszt
CDSM: clinically definitive SM – klinikailag meghatá-

rozott SM
CDP: confirmed disability progression – megerősített 

rokkantsági progresszió
CIS: clinically isolated syndrome – klinikailag izolált 

szindróma
CVLT-II: California Verbal Learning Test – kaliforniai 

szóbeli tanulási teszt
DMF: dimetil-fumarát
DRF: diroximel-fumarát
DMT: disease modifying therapy – betegségmódosító 

kezelés
DWI: diffusion weighted image – diffúzió-súlyozott kép

alkotás
ECTRIMS: Sclerosis Multiplex Kezelésével és Kutatá-

sával Foglalkozó Európai Bizottság
EDSS: Expanded Disability Status Scale – Kiterjesztett 

Rokkantsági Állapot Skála
EEG: electro-encephalography – elektroencefalográfia

EMG: electromyography – elektromiográfia
ENG: electroneurography – elektroneurográfia
FEV1: forszírozott kilégzési volumen
FLAIR: fluid attenuated inversion recovery 
GA: glatiramer-acetát
Gd: gadolínium 
HIV: humán immunhiányos vírus
HSV: herpes simplex vírus
IFN: interferon
IRIS: immune reconstitution inflammatory syndrome – 

immun rekonstitúciós gyulladásos szindróma
IRT: immune reconstitution therapy – immun rekonsti-

túciós kezelés
IVF: in vitro fertilizáció
JCV: John Cunnigham-vírus
MEDA: minimal disease activity – minimális betegsé-

gaktivitás
MI: myocardial infarct – myocardialis infarktus
MOGAD: myelin oligodendrocyte glycoprotein antibo-

dy disease
MRA: magnetic resonance arteriography – mágneses-

rezonancia-angiográfia 
MRI: magnetic resonance imaging – mágnesesrezonan-

cia-képalkotás
MSFC: multiple sclerosis functional composite – sclero-

sis multiplex funkcionális kompozit
NEDA: no evidence of disease activity – nincs bizonyí-

ték a betegség aktivitására
NA: neutralizáló antitestek
NMO: neuromyelitis optica
NMOSD: neuromyelitis optica spektrum betegség
NYHA: New York Heart Association – New York-i Szív-

betegséggel Foglalkozó Társaság
OGP: oligoclonalis gammopathia
OGYÉI: Országos Gyógyszerészeti és Élelmezés-egész-

ségügyi Intézet
PASAT: paced auditory serial addition test – ütemezett 

hallási soros összeadási teszt
PIRA: progression independent of relapse activity – 

relapszustól függetlenül szerzett fogyatékosság
PML: progresszív multifokális leukoencephalopathia
PSM: progresszív SM
PPSM: primer progresszív SM
RRSM: relapszáló-remittáló SM
RAW: relapse activity worsening – relapszushoz kap-

csolható rosszabbodás
RID: relative infant dose
RIS: radiologically isolated syndrome – radiológiailag 

izolált szindróma
RSM: relapszáló SM
SDMT: Symbol Digit Modalities Test – szimbólum-

szám-modalitások tesztje
SM: sclerosis multiplex
S1P: sphingosin-1-phosphat
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STIR: Short Tau Inversion Recovery – zsírelnyomásos 
technika

SPSM: szekunder progresszív SM
TENS: transcutaneous nerve stimulation
TIA: tranziens ischaemiás attak
TF: teriflunomid

TWT: timed walk test – Időzített séta teszt
VEP: visual evoked potential – vizuális kiváltott válasz
VZV: Varicella zoster vírus
9HPT: 9 Hole Peg Test – 9 lyuk pálcikateszt
25FWT: 25-Foot Walking Test – 25 láb (7,6 m) járás 

teszt 

2.1. A sclerosis multiplex definíciója

A sclerosis multiplex (SM) a központi idegrendszer kü-
lönböző fokú demyelinisatióval és axonalis károsodással 
járó, krónikus gyulladásos és degeneratív megbetegedé-
se. A leggyakoribb, fiatal felnőttkorban kezdődő ideggyó
gyászati megbetegedés, amely az esetek csaknem két
harmadában 10-15 év kórlefolyás után maradandó rok
kantsághoz és a munkaképesség idő előtti elvesztéséhez 
vezet.

Klinikailag két alapvető formája definiálható: a ros�-
szabbodásokkal és javulásokkal járó forma (RRSM), 
amely az esetek jelentős részében másodlagos progre-
diáló formába (SPSM) megy át, és a primer progresszív 
forma (PPSM). 2001 óta a típusos központi idegrendszeri 
demyelinisatióval járó, monofázisos klinikai epizódot is 
elkülönítik, amikor a klinikailag definitív SM még nem 
kimondható (CIS). A legutóbbi évek neuropatológiai ku-
tatásai arra utalnak, hogy az említett klinikai formák hát-
terében négy elkülöníthető szövettani patomechanizmus 
állhat. Jelenleg a sclerosis multiplex egyik formájának 
sem tisztázott még az etiológiája. 

2.2. Panaszok, tünetek, általános 
jellemzők
A betegséget multifokális, a látóideg, az agytörzs, a 
kisagy, a félteke, illetve a gerincvelő károsodására jel-
lemző panaszok, tünetek jellemzik. 30-40%-ban spina-
lis tünetek dominálnak. Leggyakoribb az aszimmetrikus 
spasticus paraparesis. A betegség bármilyen, egyetlen 
vagy multiplex központi idegrendszeri tünettel kezdőd-
het, ami lehet homályos látás (neuritis retrobulbaris), 
zsibbadás, izomgyengeség, szédülés, kettős látás. A kór-
lefolyás szerint alcsoportok különíthetők el. Az SM első 
szakaszára a betegek 60–85%-ában jellemző a hullámzás: 
rosszabbodások és javulások követik egymást. Az újabb 
és újabb rosszabbodások (klinikai epizódok, relapszusok, 
shubok) után általában már maradványtünetek keletkez-
nek. Ez a relapszusokkal és remissziókkal jellemezhető 
(RRSM) periódus néhány évtől akár 10-20 éven keresztül 
is tarthat. Járulékos értékelés során, 1996-tól a vonatkoz-
tatott relapszusból való maradvány nélküli (RRSM) vagy 

maradványtünetekkel történő felépülés (RSM) között 
tettek különbséget. Gyakori neurológiai kontroll mellett 
értékelhető a relapszus után visszamaradt fogyatékosság, 
azaz a relapszushoz kapcsolható rosszabbodás (RAW), 
amitől különbözik a relapszustól függetlenül szerzett 
fogyatékosság (PIRA). A gyakorlatban, a klinikai vizs-
gálatnál észlelt súlyosbodás állandóságát három vagy 
hat hónapos kontroll erősítheti meg. Progresszív SM-ről 
beszélünk, ha az objektíven dokumentált neurológiai fo-
gyatékosság relapszusok nélkül, folyamatosan növekszik 
(PSM). Hullámzások, stabil periódusok, relapszusok elő-
fordulhatnak. A kezdeti periódus szerint primer (PPSM) 
és szekunder progresszív forma (SPSM) különböztethető 
meg. Kezelés nélkül az RRSM-betegek körülbelül 40%-a 
kerül 10 év után másodlagos progresszív stádiumba, ami-
kor a további kórlefolyás már shubok nélküli, és a beteg-
ség a klinikai tünetek lassú fokozódásával súlyosbodik. A 
betegek 10–15%-a PPSM, amikor a betegség tünetei nem 
shubokkal, hanem kezdettől fogva alattomosan, egyenle-
tesen, maradandóan súlyosbodnak. A korábban definiált 
progresszív-relapszáló forma (5–10%) – amely egyen-
letes rosszabbodással indul, de alkalmanként shubok is 
felismerhetők – kifejezés használata 2013-ban megszűnt. 

A kórformákat (CIS, RRSM, PPSM, SPSM) Lublin 
szerint egy adott periódusra jellemző betegségi állapot 
alapján alcsoportokban különíthetjük el. A jelen állapot, 
például az utóbbi egy évet értékelve, lehet aktív, illetve 
aktivitással nem jellemezhető, vagy progresszív, illetve 
progresszióval nem jellemezhető. Ezek az alcsoportok 
határozzák meg a klinikai vizsgálatokban való részvételt, 
a kezelések módját. Az aktivitás lehet klinikai vagy ra-
diológiai, az aktivitás mértéke prognózisjósló. A folyamat 
klinikailag aktív, ha relapszusok jelentkeznek. A relap-
szusok száma, súlyossága, illetve a részleges felépülés 
a relapszusból (RAW) prediktív értékű a progresszióra. 
Radiológiailag aktív a betegség, ha gadolíniumhalmozó 
vagy új, illetve egyértelműen megnagyobbodó T2-gócok 
azonosíthatók. Progrediáló a betegség, ha a rokkantság 
halmozódása az SM progresszív szakaszában (PPSM 
vagy SPSM) a relapszustól független. A betegség moni-
torozása céljából évente javasolt a betegségaktivitás és a 
progresszió újraértékelése. Így elkülöníthető nem aktív 
CIS, aktív CIS (az utóbbi SM-be történő konverziót je-

2. Meghatározások
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lent), aktív RRSM és nem aktív RRSM. A progresszív be-
tegek vagy PPSM vagy SPSM-betegek, akik lehetnek ak-
tívak és progrediálók; nem aktívak, de progrediálók; ak-
tívak, de nem progrediálók és végül nem aktívak és nem 
is progrediálók (1. ábra). Fontos: a progresszív betegség 
fogalma a Lublin-kritériumok alapján a betegség prog-
resszív szakaszában (PPSM és SPSM) jelentkező, relap-
szusfüggetlen, funkcionális vagy EDSS-pontszám-növe-
kedést jelenti egy adott időintervallumon belül. A beteg-
ség súlyosabb, illetve rosszabb lefolyását a relapszusfüg-
gő és relapszusfüggetlen EDSS-pontszám-növekedéssel 
fejezzük ki időintervallum nélkül. 

Az SM kezelés nélkül a betegek 20-30%-ában enyhén 
zajlik, 10-20%-ban a betegség malignus, a beteg az első 
tünettől számított két éven belül tolószékhez vagy ágyhoz 
kötötté válik. A fennmaradó esetekben a betegek 10-15 
év után mozgáskorlátozottá válnak, járásukhoz segédesz-
közt kell használniuk. A gyakori shubok, a poliszimptó-
más kezdet, a tartós funkciókiesés szignifikánsan gyak-
rabban jelent prognosztikusan kedvezőtlen kórlefolyást.

A shub definíciója: shubról (relapszusról, exacerbáció
ról) akkor beszélünk, ha a legalább 30 napja stabil vagy 
javuló állapotú sclerosis multiplexes beteg már meglévő 
(régi) tünetei súlyosbodnak, vagy új tünetek jelennek 
meg, és azok legalább 24 órán keresztül fennállnak. A 
paroxysmalis tünetek (mint például tónusos görcsök) 
vagy a meglévő tünetek testhőmérséklet-emelkedés vagy 
infekció következtében történő fokozódása nem tekint-
hető shubnak (pszeudoattak). Klinikailag izolált szind-
rómáról (CIS) beszélünk az első shub esetén, amikor a 
betegnek nincs ismert SM-betegsége, és az akutan vagy 
szubakutan kialakult panaszait (jellegzetes az egyolda-
li opticus neuritis, az inkomplett myelitis transversa, az 

agytörzsi vagy cerebellaris tünetek) a központi idegrend-
szer gyulladásos demyelinisatiós károsodására utaló fo-
kális vagy multifokális objektív eltérések támasztják alá; 
a felépülés ilyenkor lehet teljes vagy részleges. Ebben az 
esetben az első tünet megjelenését/észlelését követő hat 
napon belül ajánlott az MRI-vizsgálatot elvégezni.

Aktív SM: egy beteg átlagosan háromévenként két 
exacerbációt szenved el. A betegség kezdetekor gyak-
rabban, évenként két relapszus is jelentkezhet. 1993-tól 
a klinikai vizsgálatba beválasztható aktív betegek definí-
ció szerint a beválasztást megelőző két év alatt legalább 
két shub miatt részesültek kórházi kezelésben; később a 
beválaszthatóság az azt megelőző három évben kialakult 
két shub előfordulását követelte meg. Ezt átlagos beteg-
ségaktivitásként határozták meg. 2013-tól az egy relap-
szus előfordulása az utóbbi egy évben immunmoduláns 
kezelés mellett vagy anélkül is klinikailag aktív betegsé-
get jelöl. A nagy aktivitású betegségcsoportba 2010-től 
olyan betegeket soroltak, akik a szokásosnál hatékonyabb 
kezelést igényeltek, tehát az elsőnek választott immun-
moduláns kezelésre (azaz abban az időben IFN-β vagy 
glatiramer-acetát kezelésre) nem megfelelően reagáltak, 
a betegségük kezelés mellett is aktív, azaz a megelőző 
egy évben legalább egy shubbal, az MRI-felvételen ki-
lenc T2- vagy egynél több Gd-halmozó laesio meglétével 
jellemezhető, vagy a betegség kezdettől gyors és súlyos 
lefolyású (egy év alatt funkciókárosodással járó két relap-
szus és MRI-felvételen egynél több Gd-halmozó laesio 
vagy megnövekedett T2-góctérfogat).

Ajánlott irodalom
Csépány T, Illés Zs. Sclerosis multiplex. In: Csépány T, Illés Zs. Klinikai neu-

roimmunológia. Professional Publishing Hungary Kft. 2014. p. 37-108.

1. ábra. Sclerosis multiplex fenotípusok a Lublin 2013 kritériumok szerint

CIS RRSM Progresszív 
betegségPPSM SPSM

Nem aktív 
és nem 

progresszív

Nem aktív és 
progresszív

Aktív 
és nincs 

progresszió

Aktív és 
 progresszívAktívNem 

aktívAktív

A CIS RRSM-mé válik, ha a beteg későbbi klinikai aktivitást 
tapasztal és teljesíti a jelenlegi diagnosztikai kritériumokat.

Nem 
aktív
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2.3. A betegség leírása, epidemiológia

Az SM prevalenciája változó, 25–224/100 ezer lakos kö-
zött van. A Szegeden, illetve Csongrád megyében végzett 
epidemiológiai felmérés szerint – a világszerte észlelt 
SM-prevalencianövekedéssel összhangban – ez az arány 
az 1999-ben talált 62–65/100 ezerről 2019-ben 102/100 
ezerre emelkedett. Ennek alapján Magyarországon az 
SM-ben szenvedő beteg száma 10 ezerre becsülhető, 
azonban az országos adminisztratív adatbázisból készült 
elemzés alapján ennél több betegre tehető; évente körül-
belül 5/100 ezer, azaz országosan mintegy 500 új esetet 
diagnosztizálnak. 

Az SM több mint kétszer-háromszor gyakrabban for-
dul elő nőkben, mint férfiakban. Leggyakrabban 20 és 40 
év között jelentkezik, megjelenése ritka 15 éves kor alatt, 
illetve 50 év felett. Multifaktoriális betegség, mechaniz-
musában genetikai és környezeti tényezők együttes kóro-
ki szerepe feltételezhető. A teljes genomvizsgálatok csak 
a hatodik kromoszóma MHC II lókuszával jeleztek kife-
jezett asszociációt.

Ajánlott irodalom
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3.1. Anamnézis

Az SM diagnózisa a kórtörténet és a klinikai tünetek 
alapján állítható fel. A részletes anamnézis felvételénél 
gondosan rá kell kérdezni a különböző funkciókat érintő 
tünetekre, panaszokra (hólyag-, bél-, szexuális funkció, 
fáradékonyság, kognitív hanyatlás). Kiderítendő, hogy 
melyek voltak az első tünetek, azok mikor jelentkeztek és 
hogyan alakultak. Ebből következtetni lehet a betegség 
kórformájára és prognózisára is. Az SM potenciális diag-
nózisáról a beteget is tájékoztatni kell. 

3.2. Fizikális vizsgálatok

SM-gyanús tünetek esetén alapos klinikai neurológiai 
vizsgálatot kell végezni, beleértve a visusvizsgálatot és a 
fizikális belgyógyászati vizsgálatot is.

3.3. Kötelező diagnosztikai 
vizsgálatok
Kontrasztanyaggal végzett koponya-MRI-vizsgálat 
SM-protokoll szerint: térerő: ≥1,5 T, szeletvastagság: 
< 3 mm a 2D szekvenciákra és < 1 mm a 3D szek-
venciákra; axiális síkban: T1-súlyozott + 0,1 mmol/
kg gadolínium 30 s alatt (makrociklusos) kontrasztos, 
T2-súlyozott, DWI-diffúzió-súlyozott és DIR-felvé-

telek; sagittalis síkban: 3D FLAIR; coronalis síkban 
orbita STIR/zsírelnyomott T2- és posztkontrasztos 
T1-felvételek készüljenek.

3.4. Kiegészítő diagnosztikai 
vizsgálatok
Gerinc és nervus opticus (lásd orbita) MR-vizsgálat, 
liquor immunológiai vizsgálat (oligoclonalis gammo-
pathia jelenlétének vizsgálata izoelektromos fókuszá-
lással). A szubklinikai disszemináció kimutatása a ki-
váltott válaszok – a vizuális kiváltott válasz (VEP) – re-
gisztrálásával, szemészeti vizsgálattal (látótérvizsgálat) 
történik.

3.5. Differenciális diagnosztikai 
szempontból szükséges vizsgálatok
Amennyiben az előző pontokban felsoroltak alapján a di-
agnózis nem egyértelmű, genetikai vizsgálatok, részletes 
elektrofiziológiai vizsgálat (SSEP, BAEP, ENG, EMG, 
EEG, transcranialis mágneses ingerlés), vírusszerológiai 
vizsgálatok szérumból, liquorból, speciális laboratóriumi 
vizsgálatok autoimmun betegségek, leukodystrophiák, 
neuromyelitis optica irányába, intracranialis angiográfia 
(MRA), illetve n. suralis, esetleg izombiopszia végzése 
is indokolt lehet.

3. Diagnózis
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3.6. Elkülönítendő kórképek

– neuromyelitis optica (Devic-betegség) és neuromye-
litis optica spektrumbetegségek

– myelin oligodendrocyte glycoprotein antitest pozitív 
betegség (MOGAD)

– SM-variánsok: opticus neuritis, izolált agytörzsi 
szindrómák, myelitis transversa, akut disszeminált en-
cephalomyelitis (ADEM), krónikus lymphocytás gyulla-
dás szteroidokra reagáló perivascularis pons-halmozással 
(CLIPPERS), akut necrotizáló haemorrhagias encepha-
lomyelitis 

– ritka SM-variánsok: akut malignus SM (Marburg), 
Baló-féle koncentrikus sclerosis

– autoimmun kórképek: antifoszfolipid antitest szind-
róma, szisztémás lupus erythematosus, primer Sjögren- 
szindróma, Behcet-kór, polyarteriitis nodosa

– fertőző betegségek: Lyme-kór, meningovascularis 
syphilis, HIV myelopathia, HTLV-1 myelopathia

– granulomatosus betegségek: sarcoidosis, Wegener- 
féle granulomatosis

– gerincvelői szindrómák: gerincvelő-kompresszió, 
cervicalis myelopathia, B12-vitamin-hiány

– genetikai betegségek: adrenoleukodystrophia, ad-
renomyeloneuropathia, mitochondrialis encephalopathia, 
Leber-féle opticus atrophia 

– vascularis betegségek: cardialis eredetű agyi embo-
lisatio, CADASIL, érmalformációk, központi idegrend-
szeri vasculitis

– neoplasiák: cerebralis, craniospinalis gerincvelőtu-
mor, központi idegrendszeri lymphoma 

– egyéb: Arnold–Chiari-malformáció, olivopontocere-
bellaris atrophia, platybasia, basalis impresszió

3.7. Diagnosztikai algoritmusok, 
kritériumok
A diagnózis az anamnézis és a klinikai tünetek gon-
dos elemzésén alapul. Klinikai vagy képalkotó (MRI-) 
vizsgálattal bizonyítani kell a betegség időbeli és tér-
beli (központi idegrendszeren, fehérállományon belüli) 
terjedését. Ha a relapszus ismétlődött, és a neurológiai 
fizikális vizsgálat legalább két funkcionális rendszer 
objektív károsodására utaló eltérést igazol, felállítható 
az SM klinikailag határozott diagnózisa (CDSM). Pri-
mer progresszív forma esetében a klinikai tüneteket 
legalább egy éven át folyamatos, lassú progresszióként 
kell jellemezni. A klinikai, laboratóriumi (liquor) és ra-
diológiai (MRI) vizsgálattal kimutatható, sclerosis mul-
tiplexre jellemző eltérések alapján a diagnózis a 2001 
óta a CDSM kialakulása előtti, korai időszakban, sőt 
az első, egyetlen, klinikai, demyelinisatióra gyanút adó 

eseménynél is felállítható (1. táblázat, 2017-ben módo-
sított McDonald-kritériumok). 

A klinikailag izolált szindrómából (CIS) a klinikailag 
definitív SM kifejlődésének valószínűsége egyénenként 
változik. A természetes kórlefolyást tanulmányozó vizs-
gálatok szerint a klinikailag izolált szindrómával (CIS) 
jelentkező betegek közül azok, akiknek MRI-vizsgálata 
demyelinisatióval összeegyeztethető gócokat jelez, és ki-
meríti a térbeli disszemináció kritériumát, a klinikailag 
határozott formájú SM kialakulása szempontjából nagy 
rizikójú betegeknek tekinthetők. A minél korábbi diagnó-
zis felállítására törekedve, a McDonald-kritériumrendszer 
utolsó módosítása szerint a gyulladás multiplicitását, a tér-
beli disszeminációt már két góc jelenléte is igazolhatja, ha 
azok az SM-re jellemzőnek tartott négy területből kettőben 
(periventricularisan, corticalisan vagy juxtacorticalisan, 
infratentorialisan, illetve a gerincvelőben) azonosíthatók. 
Az időbeli terjedés a McDonald-kritérium szerint kimond-
ható, azaz a diagnózis felállítható, ha a bármely időpont-
ban készült MRI-felvételen, megfelelő lokalizációban 
aszimptómás és/vagy szimptómás, kontraszthalmozó és 
nem halmozó gócok egyidejűleg láthatók, vagy pozitív a 
liquorlelet, azaz igazolható az oligoclonalis gammopathia 
jelenléte, ami helyettesíti a Gd-halmozó gócok meglétét. 
Az időbeli terjedés kritériuma úgy is teljesülhet, ha az alap-
vizsgálathoz (referencia képalkotóhoz) képest bármilyen 
időpontban készített kontroll-MRI-felvételen új T2- és/
vagy Gd-halmozó gócok jelennek meg. 

Vannak betegek, akiknek (más okból indikált) ko-
ponya-MRI-vizsgálata sclerosis multiplexre jellemző, 
T2-súlyozott gócokat jelez, ugyanakkor sem anamnézi-
sük, sem klinikai állapotuk nem utal sclerosis multiplex 
fennállására. Ezt az állapotot a szakirodalom „radioló-
giailag izolált szindrómának” (RIS) nevezi. Az esetek 
harmadában öt éven belül SM diagnosztizálható, gyak-
rabban RRSM, alkalmanként PPSM típussal. A fiatalabb 
életkor, a nagyobb góctérfogat, a Gd-halmozó góc(ok), 
az aszimptómás infratentorialis vagy spinalis laesio, va-
lamint az oligoclonalis band jelenléte, továbbá a kóros 
vizuális kiváltott válasz segít megjósolni a definitív SM 
kialakulását. 

Az SM diagnózisához javasolt liquor-alapvizsgálat 
magában foglalja: 

– sejtszámmeghatározás (< 50 sejt/μl, liquorcitológia: 
lymphocyták, esetleg plasmasejtek); 

– összfehérje (jellemzően < 0,6 g/l); 
– hányadosséma („IgG-index” – link-quociens) – a 

vér-liquor gátpermeabilitás és a megnövekedett központi 
idegrendszeri, lokális IgG-szintézis mennyiségi kimuta-
tásának értékelése; 

– oligoclonalis IgG-sávok (OGP) kimutatása izoelekt-
romos fókuszálással.
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1. táblázat. SM-diagnózis módosított McDonald-kritériumok (2017) szerint

Klinikai epizód 
(relapszus)

Objektív klinikai 
tüneteken alapuló 
laesió(k)

Szükséges vizsgálatok a diagnózishoz

Relapszusokkal és remissziókkal jellemezhető kórforma
2 vagy többa 2 vagy több, vagy 

1 + az anamnézisben 
1 olyan objektív kli-
nikai esemény, amely 
retrospektive megbíz-
hatóan relapszusnak 
felel megb 

Nem szükséges további vizsgálatc.

2 vagy többa 1 Térbeli terjedés igazolása MRI-vel: legalább két góc az SM-re jellemzőnek tar-
tott négy területből kettőben (periventricularis, juxtacorticalis, infratentorialis, 
vagy gerincvelői)d 
T2-laesio, amelynek átmérője > 3 mm, 
vagy
újabb klinikai epizód más funkcionális pálya károsodásávala.

1 multifokálisa 2 vagy több Időbeli terjedés igazolása MRI-vel: Gd-halmozó és nem halmozó gócok szimul-
tán jelenléte bármely időpontbane, 
a Gd-halmozó gócot a liquorban oligoclonalis gammopathia jelenléte helyette-
sítie,
vagy 
az MRI-kontrollok során új T2- és/vagy Gd-halmozó góc(ok) jelenléte, függet-
lenül a kontrollnak a kezdeti időponthoz (alapvizsgálathoz) való időzítésétőle; 
vagy
második klinikai epizódc.

1 monoszimptómás a 1 Térbeli terjedés igazolása MRI-vel: legalább két T2-góc az SM-re jellemzőnek 
tartott négy területen, 
vagy
újabb klinikai epizód más funkcionális pálya károsodásával, és időbeli terjedés 
igazolása MRI-vel: Gd-halmozó és nem halmozó gócok szimultán jelenléte bár-
mely időpontbane, a Gd-halmozó gócot a liquorban oligoclonalis gammopathia 
jelenléte helyettesítie,
vagy 
új T2- és/vagy Gd-halmozó góc(ok) az MRI-kontrollok során, függetlenül a 
kontrollnak a kezdeti időponthoz való időzítésétőle, 
vagy 
második új lokalizációjú klinikai epizóda.

Primer progresszív kórforma
0 (kezdettől 
progresszió)

SM-re gyanút adó 
neurológiai tünetek

Egy éve tartó folyamatos klinikai progresszió (retrospektív vagy progresszív)
és két feltétel a következő hárombóld:
1.) térbeli terjedés igazolása MRI-vel: legalább egy T2-góc az SM-re jellemző-
nek tartott négy területbőld 
2.) térbeli terjedés igazolása a gerincvelőben MRI-vel: ≥2 T2-góc a gerincvelő-
ben
3.) pozitív liquor immunológiai lelet (izoelektromos fókuszálással igazolt OGP 
és/vagy emelkedett IgG-index).

Ha a kritériumok teljesülnek, és nincs jobb/más diagnózis, akkor kimondhatjuk az SM diagnózisát. Ha 
SM-gyanús, de a kritériumok nem maradéktalanul teljesülnek, akkor „lehetséges SM” a diagnózis. Ha más 
betegség diagnosztizálható, a diagnózis „nem SM”.
aRelapszusnak nevezzük, ha az akut, szubakut panaszok vagy a vizsgálatkor észlelt új vagy meglévő objektív 
tünetek, amelyek a központi idegrendszer akut gyulladásos demyelinisatiós betegségének fellángolása szem-
pontjából (jelenleg vagy a beteg elmondása alapján korábban) típusosnak mondhatók, súlyosbodnak, amit 
teljes vagy részleges gyógyulás követ, és ez a rosszabbodás láz, fertőzés vagy más ok nélkül legalább egy hó-
napos stabil időszak után több, mint 24 órán át tart. A rosszabbodást annak jelentkezésekor dokumentálni kell. 
Vannak olyan, a betegségtörténetben szereplő rosszabbodások, amelyek az SM-re jellemzők, és van, amikor

(Folytatás a következő oldalon)
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4.1. Nem gyógyszeres kezelés

Életmódra vonatkozó ajánlás (NHS)

– A testhőmérséklet emelkedése az idegekben csök-
kenti az ingerületvezetési sebességet. Minden olyan ha-
tás, amely az SM-es beteg maghőmérsékletét 37º Celsi-
us fölé emeli, a meglevő tüneteket kifejezettebbé teheti, 
vagy a fiziológiás testhőmérsékleten nem észlelhető tü-
netek megjelenéséhez vezethet. A testhőmérséklet-emel-
kedés állapotrosszabbodást okozó hatása az esetek döntő 
többségében átmeneti, a testhőmérséklet rendeződése 
után elmúlik. A jelenséget „pseudo shub”-nak, vagy a 
jelenség leírója után Uhthoff fenoménnek nevezik. Ke-

rülendő ezért a forró fürdő, a szauna stb. Lázas betegség 
esetén fokozottan kell törekedni a lázcsillapításra. Ha a 
lázas állapotban megjelent új tünet a testhőmérséklet nor-
malizálódása után megszűnik, azt nem szabad shubként 
(relapszusként) értékelni. 

– A betegség egyik gyakori tünete a kóros fáradékony-
ság. A fáradtság egyéb okaira is gondolni kell, amelyek 
lehetnek alvászavarok, az SM tünetei, mint például fáj-
dalom, spaszticitás és hólyagműködési zavarok, a gyógy-
szerek mellékhatásai, betegségek, például fertőzések, 
vérszegénység és pajzsmirigy-alulműködés, szorongás 
és depresszió. Tanácsos a fizikai kímélet, illetőleg a gyó-
gytorna és egyéb fizikoterápia során a teljesítőképesség 
maximum 80%-os igénybevétele, a terhelés mennyiségé-

nem dokumentáltak objektív eltérést, ezek rögzítése azonban később segít a korábbi demyelinisatiós esemé-
nyek megbízható megítélésében. A paroxysmalis tünetek (jelenlegi vagy régebbi) leletének magában kell 
foglalnia, hogy az SM-relapszusok nem tarthatnak 24 óránál rövidebb ideig. Az SM biztos diagnózisához 
legalább egy rosszabbodást neurológiai vizsgálattal igazolni kell. Továbbá, ha a beteg látáscsökkenésről pa-
naszkodik, vizuális kiváltott válasz vagy optikai koherencia tomográfiai vagy MRI-vizsgálat szükséges, ha 
pedig egyéb központi idegrendszeri demyelinisatióra utaló panasza (is) van, kötelező az MRI-vizsgálat. 
bA klinikai diagnózisnak két biztos relapszuson kell alapulnia. Ebből az egyik abszolút objektíven igazolt 
kell, hogy legyen. A másik lehet korábbi, ha megbízhatóan jellemző volt az SM-relapszusra. (Még akkor is, 
ha nincs dokumentálva objektív neurológiai eltérés, ha a rosszabbodás tünetei és lefolyása megfelel az SM 
rosszabbodásának.) 
cNem szükséges további vizsgálat, a diagnózis CDSM. Kívánatos az SM-diagnózis felállításához, hogy a 
koponya-MRI-vizsgálat lelete teljesítse a fenti kritériumokat. Abban az esetben, ha az MRI vagy egyéb vizs-
gálatok (például a liquor immunológiai vizsgálat) lelete negatív, rendkívüli óvatossággal kell eljárni, és igen 
alaposan meg kell fontolni az SM-diagnózist, figyelembe véve az összes egyéb, szóba jövő kórképet. SM 
akkor diagnosztizálható, ha nincs jobb diagnózis a klinikai tünetekre, és objektív bizonyíték is rendelkezésre 
áll az SM mellett. 
dA gadolíniumhalmozás nem szükséges feltétel. Az agytörzsi és gerincvelői tünetegyütteseknél a szimptómás 
laesiók is számítanak az értékelésben.

(Folytatás az előző oldalról)
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nek és minőségének a beteg aktuális állapotához törté-
nő igazítása. Munkaképes beteg számára sem ajánlott a 
nehéz fizikai terheléssel járó vagy éjszakai, illetve vál-
tóműszakos munka. Az aerobic, az ellenállás, az egyen-
súly- és nyújtógyakorlatok, beleértve a jógát és a pilatest, 
hasznosak lehetnek a sclerosis multiplexszel összefüggő 
fáradtság kezelésében. Nincs bizonyíték arra, hogy egy 
speciális étrend a sclerosis multiplexben szenvedőknél 
javítaná a fáradtságérzetet, de arra igen, hogy az egész-
séges étrend jótékony hatással van az általános egészségi 
állapotukra.

– Mérsékelten mozgáskorlátozott SM esetén (az EDSS 
pontszáma legalább 4) fontolja meg a következők kombi-
nációját: egy felügyelt aerob és mérsékelten progresszív 
ellenállási tevékenységből álló program és kognitív visel-
kedési technikák alkalmazása.

– Magyarázza el, hogy egyes betegek a spaszticitásu-
kat a testtartásuk és a felállási, járási vagy átmozgatási 
képességük fenntartására használják, és hogy az izomla-
zítókkal történő kezelés ezt hátrányosan befolyásolhatja.

– A pszichés stressz negatív hatású lehet.
– A dohányzás fokozhatja a fogyatékosság előrehala-

dását.
– Diétaként, az emésztésre kifejtett hatása miatt ked-

vezőbb a növényi olajokban gazdag, telített zsírsavakban 
szegény, rostdús, de könnyű, úgynevezett mediterrán tí-
pusú étrend. A linolénsav 17-23 g/nap dózisban csökkent-
heti a rokkantság progresszióját (A), a relapszus súlyos-
ságát, tartamát. Linolénsavban gazdag a halolaj, a napra-
forgómag, a kukorica, a szójaolaj és a ligetszépeolaj. Az 
immunstimuláló hatással rendelkező szerek csökkenthe-
tik az immunmoduláló szerek immunszuppresszív hatá-
sát, ezért szedésük immunmoduláló kezelés mellett nagy 
dózisban nem ajánlott. (A ginzeng és a Coenzyme Q10 
fokozhatja az interferonok hepatotoxikus hatását. A fok-
hagyma, a nonilé, a propolisz, a szelén napi bevitt men�-
nyisége ne legyen több 60 μg-nál, a B6-vitamin, E-vita-
min, C-vitamin a közepes dózisnál, napi 90–120 mg-nál, 
a cink napi 10–15 mg-nál.)

– Az infekciók relapszust triggerelhetnek. Az SM-be-
tegnek fel lehet ajánlani az influenza elleni védőoltást 
(C). A szezonális influenza elleni védőoltással végzett 
vizsgálatok nem igazoltak relapszust kiváltó hatást.

– Nincs bizonyíték arra, hogy a terhesség hosszú tá-
von negatívan befolyásolná az SM lefolyását. A terhes-
ség előtt álló SM-beteget fel kell világosítani, hogy a 
terhesség alatt csökken, a szoptatás alatti periódusban 
pedig átmenetileg megnőhet a relapszus rizikója (C). 
Szülés során az SM-betegnél olyan, a fizikális és szülé-
szeti körülményeknek megfelelő szülésvezetés és anal-
gesia alkalmazandó, amely nem okoz félelmet a beteg 
számára (C). 

– A műtéti beavatkozások kapcsán a stressz relatív ri-
zikót jelent a műtéthez képest, ezért fontos a beteg meg-

felelő pszichés támogatása. A műtéti beavatkozáshoz 
megfelelő anesztézia választható. A felvilágosítás tar-
talmazza, hogy a relapszus rizikójának növekedése nem 
ismert (C). 

– A fizioterápia célja a mozgás javítása, ezért minden 
(segédeszközzel vagy anélkül) járóképes SM-betegnek 
ajánlott (A), akár otthonában, akár ambulanter (A) – rész-
letesen a rehabilitációs fejezetben.

– A rosszul mozgó, kerekesszékhez kötött betegeknél 
fokozottan esély van a decubitus kialakulására. Megelő-
zésére megfelelő ágy- és ülőmatracok javasoltak (A).

– Tájékoztatni kell a betegeket (C), hogy van néhány 
adat olyan eljárások (például mágneses kezelés, testmas�-
százs, tai chi kiegészítő kezelés) SM-ben kedvező hatásá-
ról, amelyeket időnként alkalmaznak, de ezek alkalmazá-
sát nem támasztja alá elegendő bizonyíték.

– A National Multiple Sclerosis Society (NMSS) a je-
lenlegi bizonyítékok és szakértői vélemények alapján a 
következő ajánlásokat teszi, amelyeket a Sclerosis Mul-
tiplex Központok Konzorciuma is támogat:

– Az egészségügyi szolgáltatóknak minden sclerosis 
multiplexes beteg esetében támogatniuk és népszerűsíte-
niük kell a testmozgás és az életmód szerinti fizikai akti-
vitás előnyeit/biztonságosságát.

– Az SM-ben jártas gyógytornász vagy mozgástera
peuta korai értékelése ajánlott az egyénre szabott test-
mozgási és/vagy életmódbeli fizikai aktivitási terv kiala-
kítása érdekében.

– A társbetegségeket és a tünetek ingadozását figye-
lembe véve az egészségügyi szolgáltatóknak ≥150 perc/
hét testmozgásra és/vagy ≥150 perc/hét életmód szerinti 
fizikai aktivitásra kell ösztönözniük.

– Az e célok felé való haladásnak a személy képessé-
gei, preferenciái és biztonsága alapján fokozatosnak kell 
lennie.

– Ha a fogyatékosság fokozódik, és a testmozgás/fizi-
kai aktivitás egyre nagyobb kihívást jelent, a biztonságos 
és megfelelő előírások biztosítása érdekében elengedhe-
tetlen a szakemberekhez való beutalás.

– Ha a fizikai mobilitás nagyon korlátozott, a testmoz-
gást képzett asszisztensnek kell segítenie.

 
Ajánlott irodalom
Bowling AC, Stewart TM. Dietary supplements and multiple sclerosis. A 

health professional’s guide. New York: Demos Medical Publishing 
kiadó; 2004.

National Institute for clinical excellence (NHS): Multiple sclerosis. 
Management of multiple sclerosis in primary and secondary care. 
Clinical guideline 8. November 2003.

National Institute for Health and Care Excellence (NICE) guideline. 
Multiple sclerosis in adults: management Published: 22 June 2022 
www.nice.org.uk/guidance/ng220

Kalb R, Brown TR, Coote S, Costello K, Dalgas U, Garmon E, et al. 
Exercise and lifestyle physical activity recommendations for people 
with multiple sclerosis throughout the disease course. Multiple 
Sclerosis Journal 2020;26:1459-69.

	 https://doi.org/10.1177/1352458520915629



12	 Clinical Neuroscience Proceedings

4.2. Gyógyszeres kezelés

4.2.1. Relapszusok kezelése

Sclerosis multiplexben, akut rosszabbodás esetén, glü-
kokortikoidkezelésre a tünetek gyorsabban javulnak (I. 
szint). A nagy dózisú kortikoszteroidkezelés kedvező ha-
tása hosszú távon nem bizonyított (II. szint). Akut relap-
szusban nincs különbség a metilprednizolon-, ACTH- és 
dexamethasone-; az intravénásan vagy orálisan alkal-
mazott, nagy dózisú metilprednizolon-; az 5, illetve 15 
napig tartó metilprednizolon-kezelés hatásában (I. szint). 
A mellékhatások (arc- és bokaoedema, hangulatváltozás) 
gyakoribbak az ACTH-val kezelt csoportban. A rosszab-
bodás kezelése intravénás immunglobulinnal – az egy-
éves utánkövetés eredményei alapján – nem hatásosabb 
a placebónál, viszont a mellékhatások gyakoribbak (I. 
szint). Egyetlen vizsgálat (I. szint) szerint a súlyos tüne-
tekkel járó, szteroidkezelésre nem javuló relapszus keze-
lésében a plazmaferézis valószínűleg kedvező hatású.

Relapszus esetén, ha aktív kezelés mellett döntünk, 
javasolt a metilprednizolon-kezelést minél hamarabb 
elkezdeni (A). Az opticus neuritisszel járó relapszust is 
nagy dózisú methylprednisolonnal javasolt kezelni, 500 
mg – 1 g/nap dózisban, intravénásan vagy per os, három 
vagy öt egymást követő napon (A). A fokozatos leépítés 
kérdésében nincs konszenzus, a nagy dózisú kezelés az 
ötödik egygrammos adag után hirtelen is abbahagyható. 
A gyakori (évente több mint három alkalommal történő) 
vagy elhúzódó (három hétnél hosszabb) kezelést kerülni 
kell (C). A relapszus nagy dózisú kortikoszteroidkezelé-
sének megkezdése előtt mérlegelni kell a hatás-mellékha-
tások relatív kockázatát, és figyelembe kell venni, hogy a 
relapszus során kialakult neurológiai kórjel(ek) spontán 
is remisszióba kerülhet(nek). Az akut relapszus kezelés-
ben más szer rutinszerű használata nem ajánlott (A).
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4.2.2. A betegség aktivitásának és/vagy 
progressziójának csökkentése
A betegség klinikai lefolyása változatos. Első éveiben a 
relapszáló-remittáló betegek előre kiszámíthatatlan idő-

közökben, gyorsan kialakuló neurológiai tünetekkel járó 
epizódokat szenvednek el, amelyeket remissziók követ-
nek. Egy beteg átlagosan háromévenként két exacerbáci-
ót szenved el, a betegség kezdetekor gyakrabban, éven-
ként két relapszus is előfordulhat. Az idő előrehaladtával 
a relapszusokból egyre kevésbé lesz teljes a felépülés, 
és rokkantság kezd kialakulni. A sclerosis multiplexben 
(SM) szenvedő betegek idegrendszeri károsodása, a rok-
kantság követésére a Kurtzke nevéhez fűződő Kiterjesz-
tett Rokkantsági Állapot Skálát (Expanded Disability 
Status Scale, EDSS) használjuk. A neurológus által vég-
zett fizikális vizsgálat során nyolc funkcionális rendszert 
(motoros rendszer, kisagyi, agytörzsi működés, szenzo-
ros, hólyag- és sphincterműködés, látórendszer, pszichés 
működés, spasticitas) értékelve, a tünetek a súlyosság 
alapján pontozhatók. Egy nem lineáris tízes skálán szám 
jelzi a rokkantság súlyosságát 0-tól (normális neurológiai 
állapot) félpontonként emelkedve, egészen 10-ig (halál).

Az SM súlyosságát nemcsak a funkcionális értékelő 
skálák segítségével mérhetjük, hanem az exacerbációk 
előfordulásának gyakoriságával (exacerbációs ráta: egy 
betegcsoport egy év alatt jelentkező exacerbációjából 
számított, egy betegre eső átlagszám) és súlyosságával is.

A Nemzetközi Sclerosis Multiplex Társaság javaslatá-
ra, 1994-ben a sclerosis multiplex funkcionális összetevő 
teszt (multiple sclerosis functional composite, MSFC) 
értékelését is bevezették a klinikai vizsgálatokba. A teszt 
alapján három független klinikai dimenzió mérése java-
solt. 1.) Az alsó végtag funkciója: járás, azaz 25 lábnyi 
(7,62 méter) távolság megtétele időre (timed walk test, 
TWT); 2.) kézügyesség: kilenc lyuk rúd teszt (9 hole peg 
test, 9HPT); 3.) kognitív működés: számok összeadása 
hallás után, azaz meghatározott időközönként, a hallott 
számok sorrendjében mindig a következő két szomszédos 
szám összeadása (paced auditory serial addition test, PA-
SAT), három másodperces verzió. Bár az utóbbi években 
a TWT és a 9HPT egyre jobban elterjedt a klinikai gya-
korlatban, a kognitív funkciók mérésére három kérdőívet 
találtak a legalkalmasabbnak, amelyekből ma a BICAMS 
összeáll: ezek a „Symbol Digit Modalities Test (SDMT)”, 
a „Brief Visuospatial Memory Test Revised (BVMT-R)” 
és a „California Verbal Learning Test (CVLT-II)”. Az 
SDMT az információ feldolgozási sebességét méri: a be-
tegek egy kulcs felhasználásával elvont szimbólumokat 
párosítanak számokkal, a helyes szimbólum-szám egye-
zések teljes számát az életkor és az oktatás függvényében 
értékelik. A BVMT-R a vizuális memóriát méri: ez hat 
geometriai figura közül három azonnali visszaidézésének 
a próbája. A CVLT-II teszt egy 16 tételből álló szólistáról 
öt szó azonnali visszaidézésének a próbája, ami a verbális 
memóriát méri. A méréseket évente vagy kétévente java-
solt elvégezni. 

A depresszió egyszerű mérésére leggyakrabban a „Beck’ 
Depression Inventory (BDI-II)” önkitöltős kérdőívet hasz-
nálják. A teszten összesen 63 pont érhető el, 13 ponttól szá-
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mítjuk a depresszió megjelenését. A kóros fáradékonyság 
értékelését leggyakrabban szintén önkitöltős kérdőívekkel, 
például a „Fatigue Impact Scale (FIS)” segítségével vég-
zik. A FIS három alskálából áll, amelyek a fáradékonyság 
szociális, fizikai és kognitív aspektusait mérik. Összesen 
160 pont érhető el rajta. A határérték változó, leggyakrab-
ban 40 ponttól tekintük kórosnak az értéket.

Az elsőként bizonyított immunmoduláns interferonké-
szítmények és a glatiramer-acetát mellett hatékonyabb, 
eltérő hatásmechanizmusú, adagolású és mellékhatás-
profillal jellemezhető készítményeket is kifejlesztettek, 
amelyek csökkentik a relapszusok kialakulásának gyako-
riságát, a központi idegrendszeri gyulladást, és a rokkant-
ság kialakulását is lassítják. A törzskönyvezés alapjául 
szolgáló, I. szintű vizsgálatok szerinti javallat bizonyított, 
olykor azonban az alkalmazási előírások ennél tágabb te-
ret engednek az alkalmazásnak, ezért ezeket az eltérése-
ket az egyes készítmények leírásánál jelöljük.

Számos vizsgálat szerint progresszív SM-ben a cyc
lophosphamidnak valószínű (B), a plazmaferézisnek 
nincs (A), a methotrexatnak és a cyclosporinnak pedig 
lehetséges (C), hogy van progressziót lassító hatása. A 
cyclosporinkezelés azonban nefrotoxicitása miatt nem el
fogadott. Az azathioprin és az intravénás immunglobulin 
relapszáló SM-ben valószínűleg (B) csökkenti a relap-
szusok számát, a progresszióra kifejtett hatásuk azonban 
nem bizonyított.
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4.2.2.1. INTERFERONOK

Relapszusokkal-remissziókkal járó definitív sclerosis 
multiplexes betegeken az interferonok csökkentik a relap-
szusok éves gyakoriságát (I. szint), az exacerbációk sú-
lyosságát. Az interferon-β-1a mérsékli a progressziót (I. 
szint). A kezelés ajánlott járóképes (EDSS < 5,5) betege-
ken, a kezelést megelőző két évben (interferon-β-1a s.c. 
és interferon-β-1b), illetve három évben (interferon-β-1a 
i.m.), legalább két shubbal jellemezhető aktivitás ese-
tén (I. szint). A kezelés optimális időtartamát a jelenlegi 
evidenciák alapján nem lehet meghatározni. Kontrollált 
vizsgálatok szerint ötéves, nyílt vizsgálatok szerint 10–
16 éves kezelés alatt is észlelhető az interferonok relap-
szuscsökkentő hatása. Az interferonok adásának módja, 
frekvenciája különbözik. A hatás részben dózisfüggő: az 
interferon-β-1b 8 millió NE subcutan másodnaponta, az 
interferon-β-1a 6 millió NE, illetve 12 millió NE subcu-
tan, hetente háromszor, a pegilált interferon-β-1a 125 µg 
subcutan, kéthetente adva hatásos. Az interferon-β-1a ha-
tása nem fokozódik a hetente egyszer intramuscularisan 
alkalmazott 6 millió NE felett (I. szint). 

Az interferon-β-készítmények (CHAMPS, BENEFIT, 
ETOMS vizsgálatok) a nagy rizikójú CIS-betegcsoport-
ban csökkentik a klinikailag határozott SM kialakulásá-
nak valószínűségét, ezért ebben a betegcsoportban már 
az első tünet jelentkezésekor javasolt a kezelés (I. szint). 
Relapszusokkal járó, szekunder, progresszív SM-ben az 
interferonok csökkentik a relapszusok számát, az interfe-
ron-β-lb lassítja a betegség progresszióját (ESP-vizsgá-
lat) (I. szint). 

Ajánlott a kezelés: ha a beteg képes 10 métert men-
ni segédeszközzel vagy anélkül, legalább két relapszusa 
volt az elmúlt két évben, vagy ha ugyanezen idő alatt a 
neurológiai tünetek minimális, de folyamatos progres�-
sziója volt észlelhető. Relapszusmentes, szekunder, prog-
resszív SM-ben az interferonok hatása nem bizonyított 
(NASP-vizsgálat) (I. szint). 

Sclerosis multiplexben az interferonkezelést abba kell 
hagyni, ha

– az interferonok által okozott mellékhatások nem to-
lerálhatók;

– a kezelés ellenére 12 hónap alatt két vagy több relap-
szus jelentkezett, vagy jelentős maradványtünetekkel 
gyógyult; 

– szekunder progresszív forma alakult ki, és a folya-
matos progresszió hat hónapja fennáll; 

– a beteg járásképtelenné vált (EDSS ≥ 7,0), és ez az 
állapot hat hónapnál hosszabb ideje észlelhető.

Mellékhatások: többségük az immunmoduláns hatás 
következménye. Hőemelkedés, esetleg láz, izomfájda
lom, gyengeségérzés, fáradtság, hidegrázás, izzadás, 
fejfájás, hányinger a kezelés kezdetén, az injekció be
adásakor jelentkezik, és további injekciók adásakor is 
megismétlődhet. Az influenzaszerű tünetek a kezelés 
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kezdetén alkalmazott dózisredukcióval és/vagy paraceta
mol, ibuprofen adásával jól kezelhetők. Esetleges társuló 
szívbetegség esetén az influenzaszerű tünetek a szívmű-
ködés szempontjából további megterhelést jelentenek. 
Alkalmazásuk kezdetén lymphopenia, leukopenia, gra-
nulocytopenia és a májenzimek (transzaminázok) átme-
neti emelkedése észlelhető. A mellékhatások előfordulási 
gyakorisága és súlyossága a kezelés alatt csökken. Inter-
feronok mellett teljes vérkép, illetve a májfunkciók idő-
szakos ellenőrzése ajánlott.

Az interferon-β-1b alkalmazásakor a depresszió mé-
lyülése gyakoribb volt. Az interferonok alkalmazásakor 
álmatlanság, metrorrhagia, menorrhagia, mérsékelt alo
pecia is előfordulhat. Nem tudni, hogy a kezelés alatt rit-
kán előforduló epilepsziás rohamot az SM vagy a kezelés 
mellékhatásként okozza-e, ezért epilepsziás előzmény-
ben a készítmény alkalmazása óvatosságot igényel. 

A lokális injekciós reakció, a lokális fájdalom, az ery
thema, a gyulladás és a bőrnekrózis gyakoribb az inter-
feronok subcutan adásakor (IFN-β-1b, IFN-β-1a), mint 
intramuscularis alkalmazásuk esetén (IFN-β-1a). Az in-
jekciók autoinjektorral történő adása jelentősen csökkenti 
a subcutan injekciók lokális szövődményét.

Tolerancia, toxicitás: az interferon-β-készítmények 
fehérjetermészetű anyagok, ezért a szervezet ellenanya-
gokat termelhet ellenük. II. és III. szintű vizsgálatok 
szerint az interferon-β-kezelés neutralizáló antitest ter-
melésével társul (A). A neutralizáló antitestek (NA) ál-
talában a kezelés megkezdése után 6–24 hónappal je-
lennek meg a vérsavóban, és idővel a szintjük csökken. 
Az antitest-pozitivitás gyengíti a kezelés visszaesésekre 
gyakorolt hatását. Incidenciájuk különbözik, gyakoribb 
subcutan alkalmazás során (B), (38–47% interferon-β-1b, 
12–24% subcutan interferon-β-1a, 5–22% intramuscula-
ris interferon-β-1a-kezelés esetén). Az intramuscularis 
interferon-β-1a kevésbé immunogén a többi interfe-
ron-β-készítményhez képest (A). A betegek egy részé-
ben folyamatos kezelés mellett a neutralizáló antitestek 
eltűnnek; ennek a különbségnek a folyamatosságát nehéz 
meghatározni (B). Bár a radiológiai és a klinikai paramé-
terekben mérhető hatás csökkenése valószínűleg kapcsol-
ható a folyamatosan magas titerben (>100–200 NE/ml) 
mérhető NA-szinthez (B), az American Academy of Neu-
rology szerint még nincs elegendő információ arra vo-
natkozólag, hogy mikor kell NA-meghatározást végezni, 
hogy milyen tesztet és hány alkalommal végezzünk, illet-
ve milyen titerszint köthető a hatásosság csökkenéséhez 
(C). Az európai ajánlás szerint (EFNS ajánlása) a kezelés 
megkezdése után 12 és 24 hónappal NA-szűrővizsgála-
tot kell végezni, és pozitív esetben speciális tesztekkel 
kell a NA szintjét mérni (A). Amennyiben a NA-poziti-
vitás a három és hat hónap különbséggel ismételt vizs-
gálattal kimutathatóan folyamatosan fennáll, a kezelést 
meg kell szakítani (A). Magyarországon nincs lehetőség 
NA-szűrésre, ám időközben a mindennapi gyakorlatban a 

NA-mérés értelmét vesztette, mivel a terápia hatástalan-
sága esetén lehetőség van más gyógyszerre áttérni. 

Gyógyszer-interakciók: az interferonok és más gyógy-
szerek kölcsönhatásai nem tisztázottak. Kis számú be-
tegcsoporton végzett vizsgálatok szerint biztonsággal 
kombinálhatók glatiramer-acetáttal, azathioprinnel, cyc-
lophosphamiddal, methotrexattal, mitoxantronnal. Nem 
befolyásolják az orális fogamzásgátlók hatékonyságát. 
Fokozott óvatosság szükséges az olyan készítményekkel 
(például antiepileptikumokkal), amelyek kiürülése nagy-
mértékben függ a máj cytochrom P450 rendszerétől. 

Az ellenjavallatok részletes felsorolása az OGYÉI 
törzskönyvben található. Szakmai szempontok alapján 
a kezelés nem javasolt azoknál a betegeknél, akiknek 
az elmúlt három év (intramuscularis interferon-β-1a), 
illetve két év folyamán kettőnél kevesebb shubjuk volt, 
illetve akik nem reagálnak megfelelően a kezelésre (ha 
a mozgáskorlátozottság hat hónapon keresztül folyama-
tosan progrediál). Primer, progresszív SM-ben, illetve 
relapszus nélkül zajló, szekunder, progresszív SM-ben az 
interferonok nem hatásosak. Súlyos depresszió, öngyil-
kossági gondolatokkal foglalkozó betegek esetében az 
interferonok alkalmazása nem biztonságos.
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4.2.2.2. GLATIRAMER-ACETÁT

Relapszusokkal-remissziókkal járó, definitív sclerosis 
multiplexes betegekben a glatiramer-acetát (kopoli-
mer-A) az interferonokhoz hasonló mértékben csök-
kenti a fellépő relapszusok gyakoriságát (A), továbbá 
MRI-vizsgálatok alapján lehetséges, hogy lassítja a prog-
ressziót (C). Nyílt vizsgálatok szerint hatását éveken át 
kifejti (C). A kezelés megfontolására relapszáló-remittáló 
SM-beteg alkalmas (A). Szekunder progresszív SM-ben 
nem bizonyított a hatása. Ajánlott járóképes (EDSS < 5,0, 
azaz 100 métert vagy annál hosszabb távolságot segítség 
nélkül megtenni képes) betegeknek, a kezelést megelő-
ző két évben legalább két shubbal jellemezhető aktivitás 
esetén, naponta egyszer 20 mg vagy 18 év felett hetente 
háromszor 40 mg dózisban, legalább 48 órás különbsé-
gekkel, subcutan injekció formájában beadva (I. szint). A 
relapszuscsökkentő hatás hosszú távon, 15 éves kezelés 
során is fennáll (III. szint). A Copaxone szoptatás alatt is 
alkalmazható (C).

Nagy rizikójú CIS-betegcsoportban a glatiramer-ace-
tát (PreCISe) is csökkenti a klinikailag határozott SM ki-
alakulásának valószínűségét, ezért ebben a betegcsoport-
ban már az első tünet jelentkezésekor javasolt a kezelés 
(I. szint). A primer progrediáló kórformában a szer nem 
volt hatásos (II. szint).

A kezelés megszakítása javasolt: 
– ha a glatiramer-acetát okozta mellékhatások nem to-

lerálhatók; 
– ha 12 hónap alatt két relapszus jelentkezik, vagy je-

lentős maradványtünetekkel gyógyul;
– ha szekunder progresszív forma alakul ki; 
– ha a beteg járásképtelenné (EDSS  ≥7,0) válik, és ez 

az állapot már hat hónapnál hosszabb ideje fennáll.
Mellékhatás: Lokális injekciós reakciók, erythema, 

beszűrődés, hosszú távon lipoatrophia fordul elő. A szisz-
témás reakciók – kipirulás, mellkasi szorító fájdalom, dy-
spnoe, palpitatio és szorongás – előfordulása közvetlenül 
az injekció beadását követően jelentkezhet, és spontán 
szűnik, 30 másodperctől 30 percig tarthat, és az injekció 
ismételt adásakor újra jelentkezhet.

Tolerancia: ritka esetben a szisztémás reakciók nem 
tolerálhatók.

Gyógyszer-interakciók: a glatiramer-acetát és más 
gyógyszerek kölcsönhatásai nem tisztázottak. Kisszámú 
betegcsoporton végzett vizsgálatok szerint biztonsággal 
kombinálható interferon-β-val és intravénás immunglo-
bulinnal.

Ellenjavallat: részletes felsorolása az OGYÉI-törzs-
könyvben található. 
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4.2.2.3. TERIFLUNOMID

Relapszusokkal-remissziókkal járó, a 2001-es McDo-
nald-kritérium szerinti sclerosis multiplexes betegekben 
a teriflunomid az interferonokhoz hasonló mértékben, 
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36%-kal csökkenti a fellépő relapszusok gyakoriságát 
(A), a 12 hétig fennálló, tartós rokkantság kialakulását 
(31%-os csökkenés), valamint az MRI-felvételen látható 
teljes laesiók volumenét és a gadolíniumhalmozó laesiók 
számát a placebóhoz képest (p < 0,001). 

A kezelés járóképes (EDSS ≤ 5,5) betegeken ajánlott, 
akiknek a kezelést megelőző évben egy, vagy a kezelést 
megelőző két évben két relapsusuk volt (I. szint), napi 
egyszeri 14 mg dózisban, oralisan, tabletta formájában. 

A teriflunomid klinikailag izolált szindrómában 
(CIS-betegeken) hatékonyan csökkentette a definitív SM 
kialakulását (I. szint). A hétéves követésre kiterjesztett 
vizsgálatok hosszú távon is megerősítették a hatását és 
biztonságosságát. Gyermekkori RRSM-ben jótékony ha-
tású lehet azáltal, hogy csökkenti a fokális gyulladásos 
aktivitás kockázatát (I. szint).

Alkalmazási előírás szerint: az Aubagio RRSM-ben 
szenvedő felnőttek, továbbá a 10 éves és ennél idősebb 
gyermekek és serdülők kezelésére javallott.

A kezelés megszakítása javasolt: ha a teriflunomidot 
szedő betegnél bizonyított perifériás neuropathia alakul 
ki, fontolóra kell venni a teriflunomidkezelés leállítását. 

Mellékhatás: az immunszuppresszáns hatás következ-
tében fehérvérsejtszám-, lymphocytaszám-, thrombocy-
taszám-csökkenés, az első három hónapban émelygés, 
hasmenés, az első hat hónapban májfunkció-emelkedés 
(SGPT), alopecia jelentkezhet. Mérsékelt vérnyomás
emelkedés, perifériás neuropathia alakulhat ki. A vérnyo-
mást a kezelés első hat hónapjában kéthetente, később 
nyolchetente; az alanin-aminotranszferáz-szintet (ALT/
SGPT), ha a megnövekedett ALT/SGPT érték a normá-
lis érték felső határának két-háromszorosa között van, 
hetente; a vérképet, beleértve a minőségi vérképet és a 
thrombocytaszámot, az első három hónapban havonta, 
később háromhavonta ellenőrizni kell. 

Gyógyszer-interakciók: a teriflunomid és más gyógy-
szerek kölcsönhatásai nem tisztázottak. A potens citok-
róm P450 és a transzporter induktorok, mint például a 
rifampicin, a carbamazepin, a fenobarbital, a fenitoin és 
a közönséges orbáncfű, a teriflunomidkezelés alatt óva-
tosan alkalmazandók. Az interferon-β-ról vagy a glati
ramer-acetátról való leállítás után közvetlenül, a natali-
zumabról történő leállítás után legalább három hónapos, 
a fingolimodról való leállítás után egy-két hónapos kimo-
sási időt követően alkalmazható. A teriflunomidkezelés 
megszakítását követően, más immunmoduláns terápiára 
történő váltásnál gyorsított eliminációs eljárást javasolt 
alkalmazni. 

Ellenjavallat: részletes felsorolása az OGYÉI törzs-
könyvben található. Nem adható hatóanyaggal vagy vi-
vőanyaggal szembeni allergia, súlyos májkárosodásban 
szenvedő betegek (Child–Pugh „C” stádium) esetén, 
terhességben, szoptatásban, súlyos immunhiányos álla-
potban lévő (például AIDS-ben szenvedő) betegeknek, 
akiknek jelentősen csökkent a csontvelőfunkciójuk, to-

vábbá jelentős anaemia, leukopenia, neutropenia vagy 
thrombocytopenia esetén. Nem javallott súlyos, aktív fer-
tőzésben szenvedő betegeknek a fertőzés gyógyulásáig, 
dialíziskezelésben részesülő, súlyos veseelégtelenségben 
szenvedő betegeknek, továbbá súlyos hypoproteinaemiá
ban (például nephrosis-szindrómában) szenvedő bete-
geknek. 

Fogamzóképes nőknek a teriflunomidkezelés alatt és 
utána is, amíg a teriflunomid plazmaszintje 0,02 mg/l fö-
lött van, hatékony fogamzásgátlást kell alkalmazniuk. Ha 
a teriflunomidkezelésben részesülő nő teherbe szeretne 
esni, a kezelést le kell állítani, és gyorsított eliminációs 
eljárás javasolt. Ha nem alkalmaznak gyorsított eliminá-
ciós eljárást, a teriflunomid plazmaszintje várhatóan át-
lagosan nyolc hónapig 0,02 mg/l fölött marad, és néhány 
beteg esetében akár két év is eltelhet, mire a plazmakon-
centráció 0,02 mg/l alá csökken. Gyorsított eliminációs 
eljárásnál a teriflunomidkezelés leállítása után, az alkal-
mazási előírásban szereplő protokoll szerint a kimosást 
colestyraminnal vagy orvosi szénporral kell végezni (co-
lestyramin 3 × 8 g naponta vagy aktív szén 2 × 50 g na-
ponta, 11 napig).
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4.2.2.4.1. DIMETIL-FUMARÁT

Relapszusokkal-remissziókkal járó, definitív sclerosis 
multiplexben (RRSM) szenvedő betegekben a dimetil-fu-
marát (DMF) csökkenti a betegség aktivitását és a relap-
szusok éves gyakoriságát (I. szint, 49%-os csökkenés, p 
<0,0001). Mérsékli a betegség progresszióját (I. szint, 
32%-os csökkenés, p < 0,003), valamint az MRI-vizsgála-
tok alapján csökkenti a betegség aktivitását, a gadolínium-
halmozó, az új vagy megnövekedett T2-laesiók, valamint 
az új T1-laesiók számát (I. szint). Hatásosságát két pivo-
tális, III. fázisú klinikai vizsgálatban igazolták (DEFINE, 
CONFIRM), illetve bizonyították hosszú távon akár 13 
éven keresztül (ENDORSE tanulmány végleges eredmé-
nyei). A dimetil-fumarát hatékonyságát a sclerosis multi
plex szekunder progresszív formájában nem ismerjük.

A kezelés járóképes (EDSS ≤ 5,0) betegeken ajánlott, 
akiknek a kezelést megelőző évben egy relapszusuk volt, 
vagy a megelőző hat hétben készült koponya-MRI-felvé-
telen legalább egy gadolíniumhalmozó laesio volt látható 
(I. szint), napi 2 × 240 mg dózisban, oralis tabletta for-
májában. Az első héten az adagolás naponta 2 × 120 mg.

Az alkalmazási előírás szerint: a dimetil-fumarát a 
relapszáló-remittáló sclerosis multiplexben szenvedő fel-
nőttek, valamint a 13 éves vagy annál idősebb gyermekek 
és serdülők kezelésére ajánlott. 

A kezelés megszakítása javasolt: 
– ha a dimetil-fumarát okozta mellékhatások nem to-

lerálhatók; 
– ha terhesség jött létre;
– ha 12 hónap alatt két relapszus jelentkezik, vagy je-

lentős maradványtünetekkel gyógyul; 
– ha szekunder progresszív forma alakul ki; 
– ha a beteg járásképtelenné (EDSS > 7) válik, és ez az 

állapot már hat hónapnál hosszabb ideje fennáll.
Mellékhatás: 15–30 percig tartó kipirulás és hőhullám 

a gyógyszer bevétele után 30–45 perccel. 325 mg (vagy 
azzal egyenértékű) acetilszalicilsav négy napon át alkal-
mazva (30 perccel a DMF beadása előtt) csökkentheti a 
kipirulás gyakoriságát és súlyosságát. Gastrointestinalis 
események: hasmenés, hányinger, felső hastáji fájdalom, 
hasi fájdalom, hányás, emésztési zavar, legtöbbször az 
első hónapban, időszakosan a kezelés folyamán. A dime-
til-fumarát étellel történő bevétele vagy adagjának napi 
kétszer 120 mg-ra történő, átmeneti (legfeljebb egy hó-
napig tartó) csökkentése javíthatja a tolerálhatóságot. Az 
átlagos lymphocytaszám csökkenhet a normális tartomá-
nyon belül. Májfunkció: a normális érték felső határának 
háromszorosa vagy az afeletti ALT- és AST-szint ritka. 
Proteinuria előfordulhat, a vizeletben lévő ketonok men�-
nyisége megemelkedhet. Az idősebb életkor, a tartósan 
fennálló, közepesen súlyos vagy súlyos lymphopenia nö-
veli a dimetil-fumarát-kezeléssel összefüggő PML koc-
kázatát, amely ritka, 0,02/1000.

Monitorozás: 6–12 havonta vérkép, májfunkciós (pél-
dául ALT, AST) vizsgálatok, vesefunkció (kreatinin, vér
urea-nitrogén, vizeletvizsgálat).

Gyógyszer-interakciók: a nefrotoxikus gyógyszerek-
kel (például aminoglikozidok, diuretikumok, nem szte-
roid gyulladáscsökkentők, lítium) folytatott egyidejű 
kezelés megnövelheti a vesében jelentkező mellékhatá-
sok (például a proteinuria) kialakulásának kockázatát. 
Az erős alkoholos italok nagy mennyiségű fogyasztása 
megnövelheti az emésztőrendszeri mellékhatások gya-
koriságát. A nem hormonális fogamzásgátló módszerek 
előnyben részesítendők.

Ellenjavallat: a készítmény hatóanyagával vagy bár-
mely segédanyagával szembeni túlérzékenység. Adása 
terhességben és szoptatás alatt nem javasolt. 
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4.2.2.4.2. Diroximel-fumarát

Második generációs fumarátkészítmény, amelynek aktív 
metabolitja, a monometil-fumarát azonos a dimetil-fu-
maráttal, de a gyomor-bél rendszeri mellékhatásokért 
felelős melléktermékből DRF esetében kilencszer keve-
sebb keletkezik, mint DMF esetében. A gastrointestinalis 
hatások csökkenése miatt jobban tolerálható (I. szint), és 
javítja az életminőséget, hatása megegyezik a DMF-fel 
(I. szint). Javallata, monitorozása a DMF-ével azonos.
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4.2.2.5. ALEMTUZUMAB

Relapszusokkal-remissziókkal járó, definitiv sclerosis 
multiplexes betegek esetén az alemtuzumab csökkenti a 
betegség aktivitását (I. szint A), továbbá markánsan csök-
kenti a relapszusok gyakoriságát (I. szint A – CARE-MS 
I, II, CAMMS223 vizsgálat, 61%-kal csökkent a súlyos 
relapszusok száma, p=0,0056 az IFNB-1a-val összeha-
sonlítva). Mérsékli a progressziót, a betegség súlyosságát 
(I. szint A, p=0,0001), valamint az MRI-felvételen lát-
ható T2, fokozott jelintenzitású laesiók és a gadolínium-
halmozó laesiók számát az IFNB-1a-val összehasonlítva 
(p < 0,0001), és kedvező hatása kilenc év után is fennáll 
(IV. szint). A relapszusráta csökkentésében hatásosabb az 
interferon-β-1a-nál és a fingolimodnál, viszont kevésbé 
hatásos, mint a natalizumab (IV. szint). A vizsgálatok 
alapján a kezelés a relapszáló-remittáló, aktív sclerosis 
multiplexben (RRSM) szenvedő, felnőtt betegek számára 
ajánlott. Terápianaiv betegeknél (akik a kortikoszteroi-
don kívül még semmilyen immunmoduláns készítményt 
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nem kaptak) legalább két relapszus az előző két évben, il-
letve legalább egy relapszus a β-interferonnal vagy glati
ramer-acetáttal történő kezelés alatt, miután a beteg már 
legalább hat hónapja kapta a gyógyszert. 

Az alkalmazási előírás szerint ajánlott önmagában 
alkalmazva, nagyon aktív, relapszáló-remittáló sclerosis 
multiplexben (RRSM) szenvedő felnőtteknek,

– ha a betegség nagyon aktív, annak ellenére, hogy a 
páciens már legalább egy másik betegségmódosító terá-
piával végzett teljes és megfelelő kezelésben részesült, 
vagy 

– gyorsan súlyosbodó, súlyos relapszáló-remittáló 
sclerosis multiplexben, ami a definíció szerint egy éven 
belül két vagy több, funkcióvesztést okozó relapszust 
jelent, és egy vagy több gadolíniumhalmozó laesio meg-
jelenését az agyi MR-en, vagy a T2-laesiók számának 
szignifikáns emelkedését a korábbi MR-felvételhez ké-
pest. 

Adagolása: 12 mg/nap, intravénás infúzióban beadva, 
két kezdeti kezelési cikluson keresztül, és amennyiben 
szükséges, legfeljebb még két további kezelési ciklusban. 
Első kezelési ciklus: 12 mg/nap öt egymást követő napon 
(teljes dózis: 60 mg). Második kezelési ciklus: 12 mg/nap 
három egymást követő napon (teljes dózis: 36 mg), amit 
12 hónappal az első kezelési ciklus után adnak be. 

Kezelés előtti teendők:
– fertőzések kizárása (aktív vagy inaktív /látens/ tuber-

culosisfertőzés);
– antitest-negatív betegek esetében Varicella-zoster ví-

rus (VZV) elleni vakcináció fontolása; 
– vérkép, vese- és pajzsmirigyfunkciók, vizeletvizsgá-

lat mikroszkópos haematuria irányában;
– minden kezelési ciklus első három napján 1000 mg 

metilprednizolon; 
– antihisztamin- és/vagy antipiretikumkezelés;
– herpesfertőzés elleni orális profilaxis minden kezelé-

si ciklus első napján megkezdve, az alemtuzumabkezelés 
után még legalább egy hónapig. Naponta kétszer 200 mg 
aciklovir, illetve ezzel egyenértékű profilaxis.

Az alemtuzumabinfúzió beadása közbeni és az azt kö-
vető teendők:

– két óra obszerváció: infúzióval kapcsolatos reakciók 
megfigyelése (allergia, kiütés, láz, fejfájás, a meglévő tü-
netek átmeneti, pár óráig tartó rosszabbodása, influenza-
szerű tünetek);

– súlyos reakció esetén az intravénás infúzió azonnali 
leállítása; 

– az esetleges anaphylaxia, illetve a súlyos reakciók 
kezeléséhez szükséges személyi és tárgyi feltételek biz-
tosítása;

– havonta vérkép, vizelet (protein), vesefunkciók és 
mikroszkópos vizeletvizsgálat; háromhavonta, a kezelés 
alatt és annak befejezése után még 48 hónapig, a pajzsmi-
rigyfunkciók (TSH) ellenőrzése, amiről a beteget a keze-
lés megkezdése előtt tájékoztatni kell!

Mellékhatások:
– autoimmun betegségek: immunmediált thrombocy-

topeniás purpura (ITP), általában 14–36 hónappal az első 
expozíció után, pajzsmirigybetegségek (Basedow-kór, 
hyperthyreosis és hypothyreosis, autoimmun thyreoiditis 
és struma) az első infúziótól számított 48 hónapon belül, 
nephropathiák (a szérum kreatininszintjének emelkedése, 
haematuria és/vagy proteinuria) az alemtuzumab utolsó 
beadásától számított 39 hónapon belül;

– fertőzésre való hajlam, okkult fertőzések fellángo-
lása; 

– infúzióval kapcsolatos reakciók: kiütés, fejfájás, py-
rexia, légúti fertőzések, a meglévő tünetek átmeneti, pár 
órás rosszabbodása;

– vérképzőszervi zavarok: cytopeniák;
– tachycardia.
Gyógyszerkölcsönhatások: az alemtuzumab és más 

gyógyszerek kölcsönhatásai nem tisztázottak.
Ellenjavallat:
– a készítmény hatóanyagával vagy segédanyagával 

szembeni túlérzékenység;
– humán immunhiányos vírus (HIV) fertőzés;
– nem jól kontrollált magas vérnyomás betegség, 

stroke utáni állapot, myocardialis infarktus, angina pe-
ctoris vagy az agyi erek disszekciója, ismert coagulo-
pathia, thrombocytaaggregáció-gátló terápia és antiko-
agulálás, valamint SM-en kívül más, ismert autoimmun 
betegség;

– az alemtuzumabbal történő kezelési ciklus alatt és 
utána is még legalább négy hónapig a fogamzóképes 
korban lévő nőknek hatékony fogamzásgátlást kell al-
kalmazniuk, és a szoptatást fel kell függeszteniük. Lásd 
részletesen a Terhesség fejezetben.
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4.2.2.6. NATALIZUMAB

Relapszusokkal-remissziókkal járó, definitiv sclerosis 
multiplexes betegek esetén a natalizumab csökkenti a 
betegség aktivitását (I. szint A), és markánsan csökken-
ti a relapszusok éves gyakoriságát (I. szint A, AFFIRM 
vizsgálat, 68%-kal csökkent a placebóhoz képest, p < 
0,001). Mérsékli a progressziót, a betegség súlyosságát 
(I. szint A, 42% rizikócsökkenés, p <0,001 a 12 hétig 
fennálló, tartós rokkantság kialakulásában), valamint 
az MRI-felvételen látható T2, fokozott jelintenzitá-

sú laesiók (83%-kal) és a gadolíniumhalmozó laesiók 
számát (92%-kal) a placebóhoz képest (p < 0,001).  
A rokkantság progressziójának és a relapszusok számá-
nak csökkentése a nagyon aktív betegségben szenvedő 
RRSM-betegeknél is hatékony (I. szint A).

Más immunmoduláns készítményekkel összehasonlít-
va, a natalizumab relapszuscsökkentő hatása hasonló az 
alemtuzumabéhoz (C), illetve hatékonyabb, mint a fingo-
limod (C). A natalizumab a rokkantságból való felépülés 
lehetővé tételében jobbnak tűnik az alemtuzumabnál (C). 
Szekunder progresszív sclerosis multiplexben mérsékli a 
kéz funkciócsökkenését, de nem hat a rokkantság előre-
haladására (B). 

Indikáció: a natalizumab betegségmódosító kezelés-
ként, önmagában javallott nagyon aktív relapszáló-remit-
táló sclerosis multiplex kezelésére a következő betegcso-
portokban:

– 18 éves vagy annál idősebb felnőtt betegeknél, akik-
nél legalább egy teljes és megfelelően lefolytatott beteg-
ségmódosító kezelés (DMT) ellenére nagyon aktív a be-
tegség. Azoknál a betegeknél, akiknél az előző év során a 
kezelés alatt legalább egy kortikoszteroidkezelést igény-
lő, a shub nemzetközileg elfogadott definícióját kimerítő 
relapszussal, és a koponya mágneses rezonanciás (MRI) 
felvételén legalább kilenc, T2 hiperintenzív laesióval 
vagy legalább egy, gadolíniumdúsulással járó laesióval 
jellemezhető a betegség aktivitása, vagy akik a kezelés 
mellékhatásait nem tolerálják; 

– 18 éves vagy annál idősebb, terápianaiv betegek-
nél, akiknél kezdettől nagyon aktív lefolyású a betegség, 
azaz a kezelés megkezdését megelőző egy évben mini-
mum két, funkcióvesztést okozó relapszusuk volt (a fenti 
kritériumok szerint), valamint a koponya- és/vagy ge-
rinc-MR-felvételen legalább egy kontrasztanyag-halmo-
zó laesio vagy szignifikáns T2-laesio-volumennövekedés 
igazolható az előzetesen készült MR felvételhez képest.

Adagolása: négyhetente 300 mg dózisban, intravé-
násan (I. szint A), illetve négyhetente 300 mg dózisban, 
subcutan (II. szint, B REFINE study) injekció formájában 
(két, egyenként 150 mg natalizumabot tartalmazó injek-
ció) is adagolható. Más immunmoduláló gyógyszerrel 
nem kombinálható (kivétel: shubok esetén szteroid-lö-
késterápia adható).

Mellékhatások: enyhe lefolyásúak, például fejfájás, 
fáradékonyság, húgyúti fertőzés, ízületi fájdalom. Ala-
csony a hiperszenzitivitási reakciók (1,1%) és alacsony 
kockázatú a depresszió és más rosszindulatú betegségek 
előfordulása. Natalizumabbal kezelt betegekben megnő a 
PML kialakulásának rizikója. 

A natalizumabkezelés abbahagyásának farmakodiná
miás hatása (például emelkedett lymphocytaszám) az 
utolsó dózist követően körülbelül 12 hétig érvényesül, a 
betegség tüneteinek fokozott megjelenése várható (III. 
szint). Ennek elkerülése céljából, terápiaváltás esetén az új 
készítményt hat hét kimosást követően lehet indítani (C).
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Mellékhatás-monitorozás: az infúzió/injekció okozta 
reakciók, köztük a túlérzékenység jeleinek és tünetei-
nek felismerése érdekében a betegeket az infúzió vagy a 
szubkután injekció beadása közben és azt követően egy 
órán át megfigyelés alatt kell tartani.

PML-rizikó csökkentése: a natalizumab alkalmazása-
kor PML-kockázatbecslést kell végezni. A kezelés elő-
nyét és a PML kockázatát egyénileg szükséges mérlegel-
ni, és a beteggel is ismertetni kell. Az alábbi tényezők 
összefüggésbe hozhatók a PML kockázatának növekedé-
sével:

– JC-vírus elleni antitestek jelenléte;
– a kezelés időtartama, különösen két éven túl; 
– natalizumabkezelés előtti immunszuppresszív terápia.
A kockázat megítélésében a JC-vírus elleni antitestek 

vizsgálata egy speciális assay (az úgynevezett STRA-
TIFY JCV Dx SELECT assay) értékelésével segít. A 
PML kockázata igen alacsony, ha nem mutathatók ki 
JCV-antitestek. A kockázat alacsony, ha az indexérték 0,9 
vagy alacsonyabb, és 1,5 felett jelentősen megnő olyan 
betegek esetén, akik már több, mint két éve kapják a ké-
szítményt. A STRATIFY JCVTM teszt minden SM-cent-
rumban elérhető.

A szérumban megjelenő, JCV-ellenes antitest vizsgá-
lata a terápia megkezdése előtt, vagy a gyógyszert kapó, 
ismeretlen antiteststátuszú betegek esetében ajánlott. 
Azokat a betegeket, akik a JCV-ellenes antitest kapcsán 

negatív vagy alacsony indexértékkel rendelkeznek, a két-
éves kezelési időtartamot követően hathavonta ismételten 
meg kell vizsgálni, és az eredményt velük is ismertetni 
kell. Szerokonverzió (a teszt pozitívvá válása) esetén, a 
beteg tájékoztatását követően az ő ismételt beleegyezése 
is szükséges a kezelés folytatásához.

Azokat a betegeket, akiknél a JCV-ellenes antitest 
vizsgálata bármikor pozitív eredményt ad, úgy kell te-
kinteni, hogy a PML kialakulása szempontjából fokozott 
kockázatnak vannak kitéve, függetlenül a korábbi vagy 
a későbbi antitestvizsgálatok eredményeitől. JCV-nega-
tív betegeknél évente, a PML nagy kockázatának kitett 
betegeknél (akik több mint két éve kapják a kezelést és 
JCV-ellenes antitestpozitívak) három–hat havonta szük-
séges kontroll-MR-vizsgálatot végezni (2. ábra).

Magas PML-rizikóval jellemezhető betegeknél, 
JCV-pozitivitás esetén, az infúzió beadása előtt neuro-
lógiai kontrollvizsgálat szükséges. A kognitív működés 
vizsgálata, Symbol Digit Modalities Test (SDMT) és MS 
Neuropsychological Screening Questionnaire (MSNQ) 
minden vizitnél ajánlott. JCV-negatív esetben három–hat 
havonta neurológiai kontroll, félévente EDSS és évente 
SDMT felvétele javasolt. 

A betegek rendszeres ellenőrzése SM-centrumban 
indokolt, hogy az esetleges PML-re gyanús jeleket idő-
ben felfedezzék, és a szükséges kiegészítő vizsgálatokat 
(MRI és liquorvizsgálat) elvégezzék.

2. ábra. A JCV-ellenes antiteststátusz monitorozása

JCV-ELLENES ANTITESTSTÁTUSZ

PozitívNegatív

A kezelés időtartama 
 > 2 év

Magas index

• Évenkénti agyi MRI
• Rövidített agyi MRI-protokoll
(T2, FLAIR és DWI) 3–6 havonta

• Évenkénti agyi MRI
• JCV-ellenes antitestvizs-
gálat 6 havonta indexszel

• Évenkénti agyi 
MRI

• Évenkénti agyi MRI
• JCV-ellenes antitest-
vizsgálat 6 havonta 

Alacsony 
index

Korábbi immunszupresszáns- 
használattal

Korábbi immunszupresszáns- 
használat nélkül

A kezelés időtartama 
≤ 2 év
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 – A PML nem gyógyítható, a plazmaferézis nem segíti 
a felépülést (III. szint, C ajánlás). 

– A PML kialakulásakor alkalmazott plazmaferéziske-
zelés mellett az immunkompetencia helyreállítása olykor 
súlyos autoimmun reakcióval (IRIS) jár, amelynek mér-
séklése nagy dózisú kortikoszteroid- és azt követően foly-
tatott, fenntartó kortikoszteroidterápiával mérsékelhető.

– Esetleírások szerint a maraviroc eredményes lehet 
(C) a PML-túlélésben, az IRIS kivédésében. 

A fentieknek megfelelően a natalizumabterápia mel-
lett kialakuló PML-fertőzés kezelése nagyfokú szakmai 
kompetenciát igényel, ezért kezelése az SM-központ 
SM-specialistájának irányításával indokolt.

Hosszabb kezelések közti időtartam alkalmazása: a 
JCV-ellenes antitest-pozitív betegeknél a natalizumab 
adagjainak beadása között eltelt időtartam növelésével 
(adagolás négy helyett átlagosan körülbelül hathetente), 
intravénás alkalmazás esetén a PML kockázata alacso-
nyabb az engedélyezett adagolási gyakoriságnál tapasz-
talthoz viszonyítva (III. szint C).

Tolerancia, toxicitás: natalizumab elleni antitestek a 
betegek kilenc százalékánál jelennek meg, és hat száza-
lékuknál tartósan meg is maradnak (I. szint). Az állan-
dósult antitest-pozitivitás csökkenti a hatékonyságot, és 
az infúzióhoz kapcsolódó mellékhatások, valamint a túl-
érzékenységi reakciók fokozott előfordulását okozhatja. 

3. ábra. Algoritmus natalizumabkezelés során új neurológiai tünetek jelentkezésekor
*PML-gyanú, liquorból JCV-meghatározás szükségessége esetén sürgős értesítés: Biogen Idec +36703707461.  
JCV- meghatározás: https://stratifyjcv.unilabsweb.com

Új vagy súlyosbodó tünetek,  
kivéve látóideg-gyulladásra vagy 

spinalis laesióra jellemzők

Natalizumab adagolásának 
felfüggesztése

Szteroidterápia előtt standard SM 
protokoll szerint MRI-kontroll 

Natalizumabterápia
folytatható

PML tüneti kezelés
IRIS monitorozása

Lumbálpunkció/
MRI ismétlése 

legkésőbb két héten 
belül

Agybiopszia 
megfontolása

Metilprednizolon-
lökésterápia

Lumbálpunkció-
liquoranalízis (JCV)*

PML-gyanú

PML kizárható

PML kizárható

JCV-DNS negatív és alacsony 
klinikai gyanú

JCV-DNS pozitív

JCV-DNS 
negatív és 
magas 
klinikai gyanú

PML nem zárható ki

Ha nem 
reagál
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Az antitest-pozitivitás a terápia első három hónapjában 
alakul ki. Hiperszenzitivitást a kezelt betegek négy szá-
zalékában figyeltek meg (I. szint). Natalizumab elleni an-
titest-pozitív betegeknél, igazolt allergiás reakció fellépte 
után, anaphylaxiás sokk veszélye miatt natalizumab infú-
zió többé nem adható. A terápia első három hónapjában, 
allergiás reakció jelentkezésekor a natalizumab elleni an-
titestvizsgálatot el kell végezni. 

Gyógyszerkölcsönhatások: egyéb immunszuppresszív, 
illetve kemoterápiás készítménnyel együtt adva nőhet az 
injekciók rizikója.

Ellenjavallat: részletes felsorolása az OGYÉI törzs-
könyvben található. Nem javasolt 

– más DMT-készítménnyel kombinációs kezelésben; 
natalizumabbal vagy bármely vivőanyaggal szembeni 
túlérzékenység esetén (4%); 

– azoknál, akiknél nagyobb a kockázat opportunista 
fertőzésekre; 

– immunszuppresszív kezelésből következően immun-
hiányos állapotúaknál (mitoxantron, ciklofoszfamid); 

– akiknél PML vagy opportunista fertőzés alakult ki; 
– ismert, aktív, rosszindulatú daganatos betegségben 

szenvedőknél, kivéve azok, akiknek basaliomájuk van;
– túlérzékenységi reakció, perzisztáló natalizumabel-

lenes antitestek jelenléte, valamint jelentős májkárosodás 
esetén. 

65 éves kor felett nem állnak rendelkezésre adatok.
Kezelés felfüggesztése: 
– a kezelést fel kell függeszteni, ha PML-re utaló tüne-

tek jelennek meg, amíg annak kockázatát ki nem zárják; 
– ha natalizumab okozta túlérzékenység lép fel; 
– terhesség tervezése során a döntés egyéni, a betegség 

aktivitása függvényében a kezelés folytatása mérlegelhe-
tő. A fogamzást követő felfüggesztés után, a terhesség 
alatt megnő a relapszus kockázata;

– ha szekunder progresszív kórforma alakult ki.
A kezelés leállítását követően mérlegelni kell a po-

tenciálisan előforduló „rebound” reakció lehetőségét. 
A natalizumab abbahagyása esetén, ha a betegek pozi-
tív JCV-indexszel rendelkeznek, vagy egy új gyógyszer 
megkezdése előtt, háromhavi időközönként, legalább hat 
hónapig agyi MRI-monitorozás ajánlatos, annak érdeké-
ben, hogy a látens PML-esetet ne lehessen az új terápiá-
nak tulajdonítani.

Terhesség, szoptatás: a natalizumabexpozíció nem 
befolyásolja a terhesség kimenetelét (C). A gyógyszerrel 
összefüggő, jellegzetes születési rendellenességre nincs 
bizonyíték (C). A terhességük során natalizumabnak ki-
tett nők újszülöttjeinél javasolt a thrombocytaszám mo-
nitorozása. A natalizumab alacsony koncentrációban ki-
választódik az anyatejbe. Az alkalmazási előírás szerint 
a natalizumab alkalmazásának ideje alatt a szoptatást fel 
kell függeszteni. Részletesen lásd a Terhesség fejezetben.

Vakcináció: natalizumabkezelés alatt az élő, attenuált 
vagy élő kórokozókat tartalmazó oltóanyagok alkalmazá-

sa nem javasolt (B). Amennyiben a natalizumabkezelés 
ideje alatt ilyen oltás beadása válik szükségessé, oltási 
szakértővel vegyük fel a kapcsolatot.
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4.2.2.7. S1P-RECEPTOR-MODULÁTOROK

4.2.2.7.1. Fingolimod

Relapszusokkal-remissziókkal járó sclerosis multiple-
xes betegek esetén a fingolimod hatékonyan csökkenti a 
betegség aktivitását, a relapszusok éves gyakoriságát az 
olyan, placebóval és intramuscularis interferon-β-1a-val 
kezelt felnőtt betegekhez képest, akiknek a megelőző két 
évben legalább két, vagy a megelőző egy évben legalább 
egy relapszusuk volt, és akiknél az EDSS-pontszáma 0 és 
5,5 között volt (I. szint A, FREEDOMS, TRANSFOR-
MS). A betegség súlyosságának csökkentésében, a tartós 
rokkantság kialakulása rizikójának mérséklésében azon-
ban nem volt szignifikáns a hatása. A fingolimod hasonló 
hatékonyságát 10–18 éves gyermekekben is bizonyítot-
ták (PARADIGMS vizsgálat, lásd a gyermekneurológiai 
fejezetet, I. szint A).

A fingolimod hatékonyságát és biztonságosságát 
hosszú távon az eredeti vizsgálatok nyílt utánkövetése 
(TRANSFORMS Extension és FREEDOMS Extension), 
valamint a valós életből származó vizsgálati adatok is 
valószínűsítik (III. szint). A korai fingolimodkezelés a 
szekunder krónikus progresszív fázis kialakulása szem-
pontjából valószínűleg előnyösebb az öninjekciós készít-
ményeknél (IV. szint, Kalincik T). Eszkalációt igénylő, 
magas betegségaktivitás esetén a natalizumab valószínű-
leg előnyösebb, mint a fingolimod (III. szint, REVEAL). 

Indikáció felnőttkorban: a fingolimod betegségmódo-
sító kezelésként monoterápiában javallott a következő 
két betegcsoportban:

– klinikai vagy képalkotó jellemzők alapján aktív, ke-
zelésben korábban nem részesült RR SM-betegek; 

– korábban már kezelt, de a kezelésre nem megfelelő-
en reagáló RR SM-betegek.

– Az alkalmazási előírás szerint: azon betegeknél, akik-
nél legalább egy teljes és megfelelő betegségmódosító te-
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rápiával történt kezelés ellenére a betegség nagyon aktív, 
vagy azon betegeknél, akiknél a relapszáló-remittáló scle-
rosis multiplex gyorsan súlyosbodik, azaz egy év alatt két 
vagy több, funkcióvesztést okozó relapszus fordult elő, és 
az agyi MR-vizsgálattal egy vagy több, gadolíniumdúsu-
lással járó laesio látható, vagy a T2-laesiókban a legutóbbi 
MR-lelethez képest jelentős növekedés volt tapasztalható.

Adagolás felnőtteknél: a fingolimod javasolt adagja 
naponta egy 0,5 mg-os kapszula, szájon át bevéve. Az 
első dózis beadását követően monitorozás szükséges. 
Ugyanez a monitorozás szükséges a kezelés újrakezdése 
esetén is, ha a kezelést az első két hétben egy vagy több 
napra, a kezelés harmadik és negyedik hetében több mint 
hét napra, vagy egy hónapos kezelés után több mint két 
hétre megszakították. 

Fontosabb mellékhatások: (teljes körű ismertetését 
lásd az OGYÉI alkalmazási előírásban).

– Immunszuppresszív hatása miatt a fertőzések, ezen 
belül az opportunista fertőzések, a herpesvírus okozta 
fertőzések (HS és VZV okozta meningoencephalitis), 
valamint a PML kockázata, csakúgy, mint a lymphomák 
és egyéb malignitások, különösen a cutan malignitások 
kockázata is megnő. Ezért rendszeres rákszűrés, lympho
cytaszám-monitorozás szükséges.

– Maculaoedema kialakulásának kockázata miatt mo-
nitorozás szükséges.

– Májkárosodás lehetősége miatt kiemelt jelentőségű a 
májfunkciók rendszeres ellenőrzése.

Ellenjavallatok (részletesen lásd az OGYÉI alkalma-
zási előírásban):

– immunhiányos szindróma; 
– olyan betegeknél, akiknél fokozott az opportunista 

fertőzések kockázata, beleértve a korábbi vagy jelenle-
gi immunszuppresszív kezelés miatt legyengült immun-
rendszerű betegeket is;

– súlyos, aktív, akut vagy krónikus fertőzések (például 
hepatitis, tuberculosis);

– aktív malignus megbetegedések (kivéve a bőr basal-
sejtes carcinomája);

– súlyos májkárosodás (Child–Plugh C stádium);
– a készítmény hatóanyagával vagy bármely se-

gédanyagával szembeni túlérzékenység;
– szívritmuszavar, bradycardia, hat hónapon belüli 

myocardialis infarktus, stroke, TIA, instabil angina, sú-
lyos szívelégtelenség, egyéb kardiológiai kórállapotok;

– terhesség, szoptatás.
A kezelés megkezdése előtti teendők:
– egy hónapon belüli teljes labor (vérkép, máj- és ve-

sefunkció);
– negatív terhességi teszt;
– a hatásos fogamzásgátlás tervezése; 
– súlyos, aktív fertőzés esetén a kezelést a teljes gyó-

gyulásáig el kell halasztani;
– ellenőrizni kell a Varicella-zoster vírus (VZV) elle-

ni védettséget, ennek hiányában, a Gilenya megkezdése 

előtt teljes varicella oltási sorozat beadása ajánlott, addig 
a kezelést halasztani kell; ajánlott a védőoltás status tisz-
tázása (Covid-19!);

– uveitis, illetve diabetes mellitus kórtörténet esetén 
szemészeti vizsgálat szükséges. 

Teendők a kezelés megkezdésekor: a fingolimod első 
dózisa előtt és hat óra múlva minden betegnél EKG-vizs-
gálatot kell végezni. Hat órán keresztül monitorozni kell 
a bradycardia kialakulását: óránként pulzusszám- és 
vérnyomásméréssel, valamint folyamatos (valós idejű) 
EKG-monitorozással. Ha a szívfrekvencia az első dózis 
beadása után a hatodik órában a legalacsonyabb, akkor 
a monitorozást minimum két órával meg kell hosszabbí-
tani, mindaddig, amíg a pulzusszám újra emelkedni nem 
kezd. Ha az első adag bevétele után súlyos bradyarrhyth
mia alakul ki, a beteget másnap reggelig egészségügyi in-
tézetben kell megfigyelni, és a második adag bevétele is 
monitorozást igényel. (A ritmuszavar monitorozási sza-
bályai az OGYÉI alkalmazási előírásának megfelelően 
történjenek.)

A kezelés alatti teendők: 
– Szemészeti ellenőrzés a harmadik–negyedik hónap-

ban. Maculaoedema diagnózisa esetén a kezelést le kell 
állítani!

– A vérképet háromhavonta ellenőrizni kell. 0,2 × 109/l 
alá csökkent lymphocytaszám esetén meg kell szakítani 
a kezelést.

– Rendszeresen ellenőrizni kell a májtranszamináz-
szinteket: a kezelés 1., 3., 6., 9. és 12. hónapjában, illetve 
bármikor, amikor májműködési zavar jelei vagy tünetei 
mutatkoznak. 

– Bőrgyógyászati és egyéb rákszűrés évente javasolt.
Abba kell hagyni a fingolimodkezelést,
– ha a lymphocytaszám 0,2 × 109/l alá csökken;
– ha a máj transzaminázszintje tartósan meghaladja a 

normáltartomány felső határértékének (ULN) ötszörösét; 
– súlyos fertőzések esetén;
– maculaoedema esetén; 
– tervezett és létrejött terhesség esetén, valamint lak-

táció alatt. 
A kezelés leállítása: a kezelés leállításakor, a felezési 

idő alapján, a fingolimod keringésből történő kiürülésé-
hez hathetes kezelésmentes időszak szükséges. A lymp-
hocytaszám a kezelés leállítása után egy-két hónapon 
belül fokozatosan visszatér a normális tartományba. Ez 
alatt az időszak alatt más immunmoduláló kezelések 
elkezdése nem javasolt. A kezelés leállítását követően 
potenciálisan előforduló „rebound” reakció lehetőségét 
is mérlegelni kell. A fingolimod adásának abbahagyása 
után az immunszuppresszánsok alkalmazása az immun-
rendszerre gyakorolt additív hatáshoz vezethet, ezért ese-
tükben elővigyázatosság javasolt.

Terápiaváltás fingolimodra:
– A betegek elsővonalbeli terápiáról (β-interferonról 

vagy glatiramer-acetátról) közvetlenül átállíthatók fingo-
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limodra, feltéve, hogy nincsenek az adott kezeléssel ös�-
szefüggő rendellenességekre utaló tünetek, például neut-
ropenia.

– Dimetil-fumarátról, normális lymphocytaszám ese-
tén közvetlenül átállíthatók (ellenkező esetben várni kell 
a lymphocytaszám rendeződéséig), teriflunomid esetén 
pedig gyorsított eliminációs eljárás jön szóba.

– A fingolimodkezelés megkezdése – az esetleges re-
bound hatás elkerülése érdekében – négy-nyolc héttel a 
natalizumab elhagyása után javasolt. Mivel a natalizu-
mab elhagyását követő három hónapon belül elkezdett 
fingolimodkezelés egyidejű gyógyszer-expozíciót és im
munrendszeri kölcsönhatásokat eredményezhet, ezért fo-
kozott óvatosság szükséges. 

Terhesség és szoptatás: a súlyos teratogén kockázat 
miatt a Gilenya-kezelés ideje alatt és a kezelés leállítá-
sától számítva még további két hónapig hatékony fogam-
zásgátlás szükséges. A kezelést csak negatív terhességi 
teszteredmény birtokában szabad elkezdeni. Ha egy nő a 
Gilenya szedése alatt esik teherbe, a Gilenya abbahagyá-
sa javasolt. Mivel a fingolimod kiválasztódik az anyatej-
be, a Gilenyát kapó nők nem szoptathatnak.
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4.2.2.7.2. Siponimod

Felnőtt, másodlagos, progresszív SM-ben a három hóna-
pos, megerősített rokkantsági progresszió (CDP) relatív 
rizikója 21%-kal csökkent (I. szint, EXPAND vizsgálat). 
A hatás az aktív betegséggel jellemzett betegekben (defi-
níció: a kezelés előtti két évben volt relapszusuk, és/vagy 
kiinduláskor Gd-halmozó T1-laesio volt jelen) a legked-
vezőbb (31%-kal csökkent a három hónapos CDP relatív 
rizikója). A betegségaktivitás jeleivel és tüneteivel nem 
érintett betegek alcsoportjában a három hónapos CDP-re 
kifejtett hatás csekély, a kockázatcsökkenés mindössze 
7%-os. A hatás szempontjából további előnyt jelent a fia-
talabb életkor, a 10 évnél rövidebb betegségtartam és az 
alacsonyabb kiindulási EDSS-érték.

Indikáció az alkalmazási előírás szerint: azon szekun-
der, progresszív sclerosis multiplexben (SPSM) szenve-
dő, felnőtt betegek kezelésére javallott, akiknél a beteg-
ség aktivitását relapszusok vagy a gyulladásos aktivitás 
képalkotó eljárással történt kimutatása bizonyítják.

Adagolás: a kezelést ötnapos titrálással kell elkezdeni, 
majd 2 mg-os fenntartó dózissal folytatni (kivéve bizo-
nyos CYP2C9 genotípusok esetén) (2. táblázat).
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2. táblázat. A siponimod dózisának titrálása

A dózis 
beállítása

Titráló 
dózis

Titráló 
adagolási 

rend

Kezelés

1. nap 0,25 mg 1 × 0,25 mg TITRÁLÁS
2. nap 0,25 mg 1 × 0,25 mg
3. nap 0,5 mg 2 × 0,25 mg
4. nap 0,75 mg 3 × 0,25 mg
5. nap 1,25 mg 5 × 0,25 mg
6. nap 2 mg 1 × 2 mg FENNTARTÓ

CYP2C9*2*3 vagy *1*3 genotípus esetén a fenntartó dózis na-
ponta 1 × 1 mg

Fontosabb mellékhatások:
– alapvető farmakodinámiás hatása révén a perifériás 

lymphocytaszám a kiindulási érték 20-30%-ára csökken;
– immunrendszeri hatásai növelhetik a fertőzések 

kockázatát (például Cryptococcus meningitis, herpesví-
rus-fertőzések);

– maculaoedema;
– bradyarrhythmia;
– májfunkció-emelkedés.
Ellenjavallatok (részletesen lásd az OGYÉI alkalma-

zási előírásában):
– CYP2C9*3*3 genotípus esetén a siponimodot nem 

szabad alkalmazni; 
– a készítmény bármely anyagával szembeni túlérzé-

kenység;
– immunhiányos szindróma;
– anamnézisben PML, Cryptococcus-meningitis;
– aktív malignus betegség;
– súlyos májkárosodás;
– hat hónapon belül cardio-cerebrovascularis esemény 

(MI, instabil angina, TIA, stroke, NYHA II/IV szívelég-
telenség);

– II–III. fokú AV blokk, sinoatrialis blokk, sick sinus 
szindróma.

A kezelés megkezdése előtti teendők:
– CYP2C9 genotípus-meghatározás;
– VZV-ellenanyag-meghatározás, szükség esetén vak-

cináció;
– bőrgyógyászati rákszűrés;
– kiindulási rutin laborvizsgálat;
– ha az anamnézisben diabetes mellitus, uveitis, vagy 

egyidejűleg fennálló retinabetegség szerepel, szemészeti 
vizsgálat szükséges a maculaoedema kizárására.

Teendők a kezelés megkezdésekor: a titrálás időtarta-
ma alatt, ha egy titráló dózis kimarad, akkor a kezelést 
egy új titrálócsomaggal újra kell kezdeni. A hatodik nap 
után kihagyott adag esetén az előírt dózist a következő 
tervezett időpontban kell bevenni. 

Teendők a kezelés alatt: ha a fenntartó kezelés négy 
vagy több, egymást követő napi adagon át megszakad, 
akkor a siponimod adását új titrálócsomaggal újra kell 
kezdeni.

– 6–12 havonta bőrgyógyászati rákszűrés javasolt; 
– szemészeti anamnézis esetén rendszeres szemészeti 

ellenőrzés (lásd fent);
– vérnyomás rendszeres ellenőrzése;
– májfunkció és vérkép rendszeres ellenőrzése.
A kezelés leállítása: lásd a fingolimodnál. A siponi-

mod leállítását követően figyelni kell a lehetséges súlyos 
exacerbatióra utaló tüneteket. 

Terápiaváltás siponimodra: a fingolimodnál leírtakkal 
megegyező.

Terhesség és szoptatás: a siponimod terhesség és szop-
tatás alatt ellenjavallt. A kezelés során és a gyógyszer el-
hagyása után még legalább 10 napig kötelező a hatékony 
fogamzásgátlás alkalmazása.
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4.2.2.7.3. Ozanimod

Relapszusokkal-remissziókkal járó SM-betegség (RRSM) 
esetén az ozanimod hatékonyan csökkenti a betegség 
aktivitását, a relapszusok éves gyakoriságát és az intra-
muscularis interferon-β-1a-hoz képest mért MRI-aktivi-
tást olyan felnőtt betegekben, akiknek a megelőző egy 
évben legalább egy relapszusuk volt, az előző év során 
igazoltan legalább egy, gadolíniumot halmozó (GdE) 
laesióval rendelkeztek, az EDSS-pontszámuk 0 és 5,0 
között, az életkoruk pedig 18–55 év között volt (I. szint, 
SUNBEAM és RADIANCE vizsgálat). Ezen belül nem 
volt különbség a három vagy hat hónapos, CDP-re ki-
fejtett hatásban.

Indikáció az alkalmazási előírás szerint: a Zeposia 
azoknak a relapszáló-remittáló sclerosis multiplexben 
(RRSM) szenvedő felnőtt betegeknek a kezelésére ja-
vallt, akiknek betegségét a klinikai jellemzők vagy a 
képalkotó eljárás alapján aktív állapotúként határozták 
meg.

Adagolás: a kezelés megkezdésekor, az első és a he-
tedik nap között az ozanimod dózisát fokozatosan emel-
ni kell. A hétnapos dózisemelést követően, a nyolcadik 
nappal kezdődően a napi egyszeri ajánlott dózis 0,92 mg.
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3. táblázat. Az ozanimod dózisának titrálási sémája

1–4. nap 0,23 mg naponta egyszer
5–7. nap 0,46 mg naponta egyszer

8. naptól kezdve 0,92 mg naponta egyszer

Fontosabb mellékhatások:
– a perifériás lymphocytaszám csökken (3%);
– növelheti a fertőzések kockázatát (például herpesví-

rus-fertőzések);
– fejfájás;
– bradycardia;
– vérnyomás-emelkedés;
– májfunkció-emelkedés.
Ellenjavallatok: (részletesen lásd az OGYÉI alkalma-

zási előírásában):
– immunhiányos szindróma;
– aktív fertőzés;
– aktív malignus betegség;
– súlyos májkárosodás;
– hat hónapon belül cardio-cerebrovascularis esemény 

(MI, instabil angina, TIA, stroke, NYHA II/IV szívelég-
telenség).

A kezelés megkezdése előtti teendők:
– VZV-ellenanyag-meghatározás, szükség esetén vak-

cináció;
– bőrgyógyászati rákszűrés;
– kiindulási rutin laborvizsgálat.
A kezelés újraindítása a terápia megszakítását követő-

en: a 3. táblázatban feltüntetett dózisemelési sémát kell 
követni, ha a kezelést

– a kezelés első 14 napján egy vagy több napra meg-
szakították;

– a kezelés 15. és 28. napja között több mint hét, egy-
mást követő napra megszakították;

– a kezelés 28. napja után több mint 14, egymást köve-
tő napra megszakították.

Ha a kezelést a fenti időtartamoknál rövidebb időre 
szakították meg, azt a következő tervezett dózissal kell 
folytatni.

Teendők a kezelés alatt:
– 6–12 havonta bőrgyógyászati rákszűrés javasolt; 
– vérnyomás rendszeres ellenőrzése;
– májfunkció és vérkép rendszeres ellenőrzése;
– terápiaváltás esetén a teendők a fingolimoddal azo-

nosak;
– az ozanimodkezelés ideje alatt és a kezelés leállítá-

sától számítva még három hónapig, a terhesség előtt fo-
gamzásgátlás szükséges.

Ajánlott irodalom

Cohen JA, Comi G, Selmaj KW, et al RADIANCE Trial Investigator. 
Safety and efficacy of ozanimod versus interferon β-1a in relapsing 
multiple sclerosis (RADIANCE): a multicentre, randomised, 

24-month, phase 3 trial. Lancet Neurol 2019;18:1021-33. 
	 https://doi.org/10.1016/S1474-4422(19)30238-8. 
Comi G, Kappos L, Selmaj KW, et al SUNBEAM Study Investigators. 

Safety and efficacy of ozanimod versus interferon β-1a in relapsing 
multiple sclerosis (SUNBEAM): a multicentre, randomised, mini-
mum 12-month, phase 3 trial. Lancet Neurol 2019;18(11):1009-20. 

	 https://doi.org/10.1016/S1474-4422(19)30239-X. 
Zeposia alkalmazási előirat 
	 https://www.ema.europa.eu/en/documents/product-information/

zeposia-epar-product-information_hu.pdf

4.2.2.7.4. Ponesimod

Relapszusokkal járó SM-betegség (RRSM + SPSM rá-
rakódó relapszusokkal) esetén a ponesimod hatékonyan 
csökkenti a betegség aktivitását, a relapszusok éves 
gyakoriságát és a teriflunomidhoz képest mért MRI-ak-
tivitást olyan felnőtt betegekben, akik a megelőző egy 
éven belül legalább egy relapszust, vagy a megelőző két 
éven belül legalább két relapszust tapasztaltak; akiknek 
az előző hat hónapban vagy a vizsgálat megkezdésekor 
legalább egy, gadolíniumhalmozó (Gd+) laesiójuk volt a 
koponya-MRI-felvételen, és EDSS-pontszámuk 0 és 5,5 
között volt (I. szint, OPTIMUM vizsgálat). Ezen belül 
nem volt különbség a 12 vagy a 24 hetes, krónikus prog-
resszió felhalmozódásában.

Indikáció az alkalmazási előírás szerint: a ponesimod 
a sclerosis multiplex relapszáló formáiban (RMS) szen-
vedő, felnőtt betegek kezelésére javallott, amikor az aktív 
betegséget a klinikai jellegzetességek vagy a képalkotó 
vizsgálatok jellemzői alapján határozták meg.

Adagolás: naponta egyszer, szájon át bevéve. A keze-
lés az első nap egy 2 mg-os tablettával kezdődik. A dó-
ziseszkaláció 14 napig tart, ezt követően napi 1 × 20 mg 
fenntartó dózis ajánlott (4. táblázat).

4. táblázat. A ponesimod dózisának titrálási sémája

Titrálás napja Napi adag

1. és 2. nap 2 mg

3. és 4. nap 3 mg

5. és 6. nap 4 mg

7. nap 5 mg

8. nap 6 mg

9. nap 7 mg

10. nap 8 mg

11. nap 9 mg

12., 13. és 14. nap 10 mg

Fontosabb mellékhatások:
– nasopharyngitis, felső légúti fertőzés;
– a perifériás lymphocytaszám csökken; 
– bradycardia;
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– vérnyomás-emelkedés;
– májfunkció-emelkedés.
Ellenjavallatok: (részletesen lásd az OGYÉI alkalma-

zási előírásában):
– immunhiányos szindróma;
– aktív fertőzés;
– aktív malignus betegség;
– súlyos májkárosodás;
– hat hónapon belül cardiocerebrovascularis esemény 

(MI, instabil angina, TIA, stroke, NYHA II/IV szívelég-
telenség).

A kezelés megkezdése előtti teendők:
– VZV-ellenanyag-meghatározás, szükség esetén vak-

cináció;
– bőrgyógyászati rákszűrés;
– kiindulási rutin laborvizsgálat.
A kezelés újraindítása a terápia megszakítását köve-

tően:
– ha kevesebb mint négy egymást követő adag marad 

ki, a kezelést az első kihagyott adaggal kell újrakezdeni;
– ha négy vagy több egymást követő adag marad ki, 

a kezelést a titrálási adagolási rend első napja szerint (2 
mg) kell újrakezdeni.

A kezelés alatti teendők a fingolimoddal megegyező-
ek. Az S1P-modulátorok közül a ponesimod kiürülése 
a leggyorsabb, ami a terápiaváltás és a terhesség terve-
zésekor előnyt jelent. Az ozanimodkezelés ideje alatt is 
szükség van fogamzásgátlásra, amit a terhesség tervezése 
előtt egy héttel kell felfüggeszteni (5. táblázat).

Ajánlott irodalom
Kappos L, Fox RJ, Burcklen M, et al. Ponesimod Compared With 

Teriflunomide in Patients With Relapsing Multiple Sclerosis in the 
Active-Comparator Phase 3 OPTIMUM Study: A Randomized 
Clinical Trial. JAMA Neurol 2021,78:558-67. 

	 https://doi.org/10.1001/jamaneurol.2021.0405. 
Ponvory alkalmazási előírás
	 https://www.ema.europa.eu/en/documents/product-information/pon-

vory-epar-product-information_hu.pdf

4.2.2.8. CD20-GÁTLÓK

4.2.2.8.1. Ocrelizumab

Klinikai vagy képalkotó jellemzők alapján aktív, kezelés-
ben korábban nem részesült, valamint korábban már ke-
zelt, de nem megfelelően reagáló RRSM-ben az ocrelizu-
mab szignifikánsan csökkenti a relapszusok számát (0,16 
vs. 0,29), az MRI-vizsgálattal mért szubklinikai betegsé-
gaktivitást, a 44 mikrogramm subcutan β-1a-interferon-
nal összehasonlítva késlelteti a betegség progresszióját 
(96 hetes NEDA: 48% az ocrelizumabbal és 25–29% az 
IFN-nel kezelt csoportban) (I. szint A). A korábban indí-
tott, folyamatos kezelés hatékonysága hét éven át fenn-
marad (III. szint). 

Korai fázisú PPSM-ben a 12, illetve 24 hetes igazolt 
rosszabbodással (30,2–34%, p = 0,03, illetve 28,3–32,7%, 
p =0,04), valamint a 25 láb távolságú járásidő-progresz-
szióval jellemezhető betegek aránya (38,9–55,1%, p = 
0,04) alacsonyabb volt az ocrelizumabot kapó, mint a 
placebocsoportban, ami alapján az ocrelizumab a place-

5. táblázat. A S1P-receptor-modulátorok jellemzői

Fingolimod Siponimod Ozanimod Ponesimod
Engedélyezett indikáció felnőtt és ≥10 év, 

magas aktivitású 
RRSM

felnőtt, aktív SPSM RRSM RSM

S1P-receptor-szelektivitás S1P 1, 3, 4, 5 S1P 1, 5 S1P 1, 5 S1P 1
Dózistitrálási séma nincs 5 nap 7 nap 14 nap

Kimosási idő
(t½)

6 hét
(6–9 nap)

10 nap
(30 óra)

2–3 hónap
(21 óra/11 nap†)

7 nap
(32 óra)

Gyógyszer-interakciók CYP3A4-gátlók CYP2C9 inhibitorok, 
CYP3A4 inhibitorok

erős: CYP2C8-gátlók/
induktorok, 

BCRP-gátlók, 
MAO-gátlók

nincs: 
CYP, UGT, illetve 

P-gp, BRCP-
transzporterek 

Genotipizálási szükséglet nincs CYP2C9 genotipizálás nincs nincs
Cardialis monitorozás hat óra az első adag 

bevétele után
kardiológiai 

anamnézis esetén hat 
óra

kardiológiai 
anamnézis esetén hat 

óra

kardiológiai 
anamnézis esetén 

négy óra
Lymphocytaszám 

reverzibilitása
1-2 hónap – a terápia 

leállítása után
10 nap – a terápia 

leállítása után
3 hónap – a terápia 

leállítása után
1 hét – a terápia 
leállítása után
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bóhoz képest késlelteti a betegség progresszióját, csök-
kenti a járási sebesség lassulását (I. szint A), és ez a hatás 
6,5 évig megmarad (III. szint). A valós élet tapasztalatai 
alapján a fingolimod abbahagyása után az ocrelizumab és 
a natalizumab hatékonyabban csökkentette a visszaesé-
seket, mint a kladribin. Az alacsony ARR-értékek miatt 
mindhárom kezelési csoportban további megfigyelési idő-
re van szükség annak megállapításához, hogy az ARR-ér-
tékek statisztikai különbségei hosszú távú rokkantsági 
különbségeket eredményeznek-e. A kezelés megfonto-
lására aktív relapszáló-remittáló és aktív primer prog-
resszív SM-beteg alkalmas (A). Szekunder progresszív 
SM-ben nem bizonyított a szer hatása, valamint 55 éves 
életkor felett sem vizsgálták. Klinikai vizsgálatok alapján 
ajánlott járóképes, 18 év feletti és 55 év életkor alatti be-
tegeknek (EDSS ≤ 5,5, RRSM és EDSS 3,0–6,5 PPSM) 
(A), a kezelést megelőző évben legalább egy shubbal jel-
lemezhető aktivitás esetén RRSM-ben, illetve T1 Gd-hal-
mozó laesiókkal és/vagy aktív (új vagy növekvő) T2-  
laesiókkal jellemezhető PPSM-ben, hathavonta 600 mg-os 
intravénás infúzió formájában (az első dózist két részlet-
ben, két hét különbséggel adva) (I. szint). Az ocrelizumab 
hatékonysága előnyösebb RRSM-ben, mint PPSM-ben. 

Az alkalmazási előírás szerint: az Ocrevus a sclerosis 
multiplex relapszáló formáiban (RSM) szenvedő felnőtt 
betegek kezelésére javallt, klinikailag vagy képalkotó 
vizsgálatokkal igazolt aktív betegség esetén. Az Ocrevus 
a betegség fennállásának időtartama, a funkcióromlás 
mértéke, valamint a képalkotó vizsgálati lelet gyulladá-
sos aktivitást igazoló jellemzői szerint korai primer prog-
resszív sclerosis multiplexben (PPSM) szenvedő felnőtt 
betegek kezelésére javallt.

A kezelés megszakítása javasolt: 
– ha az ocrelizumab okozta mellékhatások nem tole-

rálhatók; 
– ha 12 hónap alatt relapszus jelentkezik, és RR-

SM-ben jelentős maradványtünetekkel gyógyul; 
– ha szekunder progresszív forma alakul ki; 
– ha a beteg járásképtelenné válik (EDSS ≥ 7,0), és ez 

az állapot hat hónapnál hosszabb ideje áll fenn;
– a kezelést PML gyanúja esetén is fel kell függesz-

teni. 
Mellékhatások: 
– infúziós és túlérzékenységi reakciók; 
– immunglobulin M vérszintcsökkenés; 
– felső légúti, húgyúti fertőzések, herpesfertőzés; 
– lymphopenia, neutropenia; 
– malignus betegségek. 
A három év időtartamú, valós idejű vizsgálatok az oc-

relizumab biztonságossága mellett szólnak (III. szint). 
Tolerancia: ritkán az infúziós reakciók nem tolerálha-

tók. Az infúziós reakciók gyakoriságának és súlyosságá-
nak csökkentése érdekében premedikációt kell alkalmaz-
ni (az infúzió beadási ideje minimum egy óra):

– 100 mg intravénás metilprednizolon (vagy annak 
megfelelő készítmény) körülbelül 30 perccel az infúzió 
beadása előtt; 

– antihisztamin körülbelül 30–60 perccel az infúzió 
beadása előtt; 

– lázcsillapító (például paracetamol) 30–60 perccel az 
infúzió előtt. 

Az infúzió alatt és az azt követő egy órában a beteget 
meg kell figyelni. 

Gyógyszer-interakciók: egyéb immunszuppresszáns 
gyógyszerek együtt adása nem javasolt, kivéve a relap-
szusok kezelésére alkalmazott kortikoszteroidokat. 

Ellenjavallat: részletes felsorolása az OGYÉI törzs-
könyvben található. 

Kontraindikált: a készítmény hatóanyagával vagy se
gédanyagával szembeni túlérzékenység, aktuálisan fenn
álló aktív fertőzés, valamint súlyosan legyengült immun
rendszerű betegek (lymphopenia, neutropenia, hypogam-
maglobulinaemia) esetében, továbbá ismert, aktív daga-
natos megbetegedésben. 

Ajánlott irodalom

Coban H, Germaine S, Dimaandal I, et al. Real-world experience of 
ocrelizumab initiation in a diverse multiple sclerosis population. 
Mult Scler Relat Disord 2021;53:103021. 

	 https://doi.org/10.1016/j.msard.2021.103021 
Hartung HP, Berger T, Bermel RA, et al. Shorter infusion time of ocre-

lizumab: Results from the randomized, doubleblind ENSEMBLE 
PLUS substudy in patients with relapsing-remitting multiple sclero-
sis. Multiple Sclerosis and Related Disorders 2020;46:102492. 

	 https://doi.org/10.1016/j.msard.2020.102492
Hauser SL, Bar-Or A, Comi G, et al. Ocrelizumab versus Interferon Β-1a 

in Relapsing Multiple Sclerosis. The New England Journal of Medi-
cine 2016;376:221-234. https://doi.org/10.1056/NEJMoa1601277

Hauser SL, Kappos L, Montalban X, et al. Safety of ocrelizumab in 
patients with relapsing and primary progressive multiple sclerosis. 
Neurology 2021;97:e1546-e1559.

	 https://doi.org/10.1212/WNL.0000000000012700
Montalban X, Hauser SL, Kappos L, et al. Ocrelizumab versus Pla-

cebo in Primary Progressive Multiple Sclerosis. N Engl J Med 
2017;376:209-20.

Stephen L, Hauser SL, MD, Kappos L, Montalban X, et al. Safety of 
Ocrelizumab in patients with relapsing and primary progressive 
multiple sclerosis. Neurology 2021;97:e1546-e1559. 

	 https://doi.org/10.1212/WNL.0000000000012700 
Wolinsky JS, Arnold DL, Brochet B, et al. Long-term, follow-up from 

the ORATORIO trial of ocrelizumab for primary progressive mul-
tiple sclerosis: a poswt-hoc analysis from the ongoing open-label 
extension of the randomised, placebo-controlled, phase 3 trial. The 
Lancet Neurology 2020;19:963-1042. 

	 https://doi.org/10.1016/S1474-4422(20)30342-2. 

4.2.2.8.2. Ofatumumab

Klinikai vagy képalkotó jellemzők alapján aktív, keze-
lésben korábban nem részesült, valamint korábban már 
kezelt, de nem megfelelően reagáló RRSM-ben az ofatu-
mumab szignifikánsan csökkenti a relapszusok számát, az 
MRI-vizsgálattal mért szubklinikai betegségaktivitást, és a 
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kétéves kezelés során, a naponta 14 mg per os teriflunomid-
dal szemben késlelteti a betegség progresszióját (I. szint A).

A kezelés megfontolására aktív relapszáló-remittáló 
SM-beteg alkalmas (A). A klinikai vizsgálatok alapján aján-
lott járóképes, 18 év feletti és 55 év életkor alatti (EDSS ≤ 
5,5), a kezelést megelőző évben legalább egy shubbal, vagy 
az előző két évben két relapszussal, illetve az előző évben 
az MRI-felvételen gadolíniumhalmozó góccal jellemez-
hető aktivitás esetén RRSM-betegeknek, 20 mg subcutan 
injekcióban (I. szint A). Az első 14 nap során háromszor 
(az 1., a 7. és a 14. napon) heti 20 mg a dózis, a negyedik 
héttől kezdődően négyhetenkénti adagolási renddel. Nem 
igényel premedikációt. Hosszú távú adatok nincsenek, az 
ötéves kiterjesztés jelenleg is zajlik. Az ofatumumab hatá-
sossága az elérhető network metaanalízis alapján hasonló, 
mint más, nagy hatékonyságú, monoklonális antitest terá-
piáké (alemtuzumab, natalizumab vagy ocrelizumab) (C), 
és jobb, mint a nem monoklonális terápiáké. 

Az alkalmazási előírás szerint: a Kesimpta a sclerosis 
multiplex relapszáló formáiban (RSM) szenvedő, felnőtt 
betegek kezelésére javallt, akiknél klinikailag vagy kép
alkotó eljárással igazolt aktív betegség áll fenn. Az an-
ti-CD-20 monoklonális antitest terápiának megfelelően a 
kezelés megszakítása javasolt, ha 

– az ofatumumab okozta mellékhatások nem tolerál-
hatók, 

– 12 hónap alatt relapszus jelentkezik, és RRSM-ben 
jelentős maradványtünetekkel gyógyul, 

– szekunder progresszív forma alakul ki, 
– a beteg járásképtelenné válik (EDSS ≥ 7,0), és ez az 

állapot hat hónapnál hosszabb ideje áll fenn;
– a kezelést PML gyanúja esetén is fel kell függeszteni.
Mellékhatások: 
– injekció beadásával összefüggő, lokális (erythema, 

duzzanat, viszketés és fájdalom) és szisztémás reakciók;
– immunglobulin M vérszint-csökkenés; 
– felső légúti, húgyúti fertőzések, herpesfertőzés;
– lymphopenia, neutropenia.
Tolerancia: ritkán az injekciós reakciók nem tolerál-

hatók.
Gyógyszer-interakciók: egyéb immunszuppresszáns 

gyógyszerek együtt adása nem javasolt, kivéve a relap-
szusok kezelésére alkalmazott kortikoszteroidokat.

Ellenjavallat: részletes felsorolása az OGYÉI törzs-
könyvben található. Kontraindikált a készítmény ható-
anyagával vagy segédanyagával szembeni túlérzékeny-
ség, aktuálisan fennálló aktív fertőzés, valamint súlyosan 
legyengült immunrendszerű betegek (lymphopenia, neut-
ropenia, hypogammaglobulinaemia) esetén.

Ajánlott irodalom

Bar-Or A, Grove RA, Austin DJ, et al. Subcutaneous ofatumumab in 
patients with relapsing-remitting multiple sclerosis: the MIRROR 
study. Neurology 2018;90(20):e1805-e1814.

	 https://doi.org/10.1212/WNL.0000000000005516.

Hauser SL, Bar-Or A, Cohen JA, et al, ASCLEPIOS I and ASCLEPIOS 
II Trial Groups. Ofatumumab versus teriflunomide in multiple 
sclerosis. N Engl J Med 2020;383(6):546-57.

	 https://doi.org/10.1056/NEJMoa1917246
Pukoli D, Vécsei L. B-sejt-depletio a sclerosis multiplex terápiájában: új 

szereplő az ofatumumab. Ideggyogy Sz 2022;75:163-9.
	 https://doi.org/10.18071/isz.75.0163
Samjoo IA, Worthington E, Drudge C, Zhao M, Cameron C, Häring 

DA, et al. Comparison of ofatumumab and other disease-modifying 
therapies for relapsing multiple sclerosis: a network meta-analysis. J 
Comp Eff Res 2020;9(18):1255-74. 

	 https://doi.org/10.2217/cer-2020-0122
Sorensen PS, Lisby S, Grove R, et al. Safety and efficacy of ofatumumab 

in relapsing-remitting multiple sclerosis: a phase 2 study. Neurology 
2014;82(7):573-81.

	 https://doi.org/10.1212/WNL.0000000000000125

4.2.2.9. KLADRIBIN

A kladribin a felnőtt, magas aktivitású, relapszáló sclero-
sis multiplexes betegeken csökkenti a relapszusok éves 
gyakoriságát (I. szint), valószínűleg mérsékli a progres�-
sziót (I. szint B, CLARITY) és valószínűleg csökkenti 
az új és növekvő T2-gócok számát (B). A kladribin haté-
konysága az aktuális kezelési perióduson túl, további ke-
zelés alkalmazása nélkül, valószínűleg még legalább két 
éven át fennmarad (CLARITY Extension, ONWARD, 
ORACLE-MS). A kladribin a magas rizikójú CIS-beteg-
csoportban csökkenti a klinikailag határozott SM kiala-
kulásának valószínűségét (I. szint). A klinikai vizsgálatok 
alapján a kezelést megelőző évben legalább két shubbal 
jellemezhető aktivitás esetén ajánlott, függetlenül attól, 
hogy a beteg betegségmódosító kezelés alatt állt-e vagy 
sem (I. szint), illetve ha az előző évben legalább egy 
relapszusa zajlott, és egyéb betegségmódosító kezelés 
alkalmazása mellett legalább egy T1 Gd+ laesiója vagy 
legalább kilenc T2-laesiója volt. 

Az alkalmazási előírás szerint: a Mavenclad olyan 
felnőtt betegek kezelésére javallott, akik meghatározott 
klinikai, illetve radiológiai jellemzők alapján magas ak-
tivitású, relapszáló sclerosis multiplexben (SM) szen-
vednek. 

Adagolás: a kezelés egyéves különbséggel két rövid 
kezelési ciklusból áll. A kladribint minden évben 1,75 
mg/kg dózisú kúra formájában kell alkalmazni. A kumu-
latív dózis 3,5 mg/testsúlykg/2 év. Az adott kezelési év 
első és ötödik hetében a tablettát négy vagy öt napon át 
kell szedni, a beteg testtömegétől függően 10 mg vagy 
20 mg dózisban (egy vagy két tabletta), napi egyszeri 
adag formájában. A terápiás hatás kezdete a kezelés in-
dítása utáni első 24 hétben várható. Ha a kezelés első 
évében betegségaktivitás jelei észlelhetők, a relapszusok 
gyakoriságát és súlyosságát a betegség korábbi aktivi-
tásának függvényében kell értékelni. Amennyiben az 
javult, a kezelés folytatása javasolt (C). Ha azonban a 
betegségaktivitás nem csökkent vagy paradox módon fo-
kozódott, más, nagy hatékonyságú szerre történő váltás 
javasolt (C).
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A kétéves kladribinkezelés utáni harmadik, negyedik 
vagy ötödik évben visszatérő betegségaktivitás esetén 
megfontolható egy harmadik kezelési ciklus alkalmazása 
(jelenleg ez off-label) vagy egy másik betegségmódosító/
immunszuppresszív kezelés (C).

Mellékhatások: a kladribin hatásmechanizmusához 
lymphocytaszámcsökkenés kapcsolódik, ami legna-
gyobb arányban minden évben az első kladribinadag 
után két hónappal észlelhető, és többnyire kilenc hóna-
pon belül normalizálódik. A lymphocytaszámot a keze-
lés megkezdése előtt, a kladribinkezelés első, illetve má-
sodik évében, valamint minden kezelési évben a kezelés 
megkezdése után két és hat hónappal kell meghatározni. 
A kezelés feltétele, hogy a lymphocytaszám a kladri-
binkezelés indítása előtt fiziológiás, a kezelés második 
évében, a kezelés megkezdése előtt legalább 800 sejt/
mm3 legyen. Szükség esetén a második évben a ciklus 
legfeljebb hat hónappal halasztható, annak érdekében, 
hogy a lymphocytaszám rendeződhessen. Amennyiben 
ez hat hónapnál hosszabb időt vesz igénybe, a kladri-
bin adását véglegesen fel kell függeszteni. Ha a kezelés 
alatt a lymphocytaszám 500 sejt/mm3 alatt van, a szer 
adása aktív ellenőrzést igényel. Ha a lymphocytaszám 
200 sejt/mm3 alá esik, megfontolandó a herpes elleni 
profilaxis alkalmazása.

A kladribinkezelés előtt (az első és a második évben 
is) szűrővizsgálatot kell végezni a latens fertőzések, kü-
lönösen a tuberculosis (Quantiferon-teszt), a hepatitis B 
és C, valamint a HIV-fertőzés kizárására. 

Az immunizációs státusz függvényében (tetanus, po-
liomyelitis, diphtheria, pneumococcusok, kanyaró, ru-
beola, varicella zoster, Covid-19) a szükséges védőoltá-
sok beadása javasolt. A Varicella-zoster antitest-negatív 
betegeteknek (élő, attenuált vírust tartalmazó) védőol-
tást kell adni.

A klinikai vizsgálatok és azok hosszú távú utánköveté-
se során a kladribinnel kezelt betegeknél gyakoribb volt 
a soliter daganatok előfordulása (CLARITY), ezért a ke-
zelés megkezdése előtt egyéni előny-kockázat értékelést 
kell végezni, a Mavenclad-kezelést követően pedig aján-
lott a szokásos rákszűréseken történő részvétel.

A kladribinkezelést követően, a legtöbb esetben az 
első kezelést követő nyolc héten belül megnő a májkáro-
sodás kockázata. Ezért a kezelés első és második évében, 
a kezelési periódusok megkezdése előtt és a kezelés alatt 
is májfunkciós teszteket kell végezni: meg kell határozni 
a szérum aminotranszferáz-, az alkalikus foszfatáz- és az 
összbilirubinszintet.

Gyógyszer-interakciók: nem ismert, hogy a kladribin 
csökkenti-e a szisztémásan ható hormonális fogamzás-
gátlók hatékonyságát. A szisztémásan ható hormonális 
fogamzásgátlókat alkalmazó nőknek a kladribinkezelés 
alatt, valamint az utolsó adag után még négy héten át 
barrierelvű, kiegészítő fogamzásgátló módszert kell al-
kalmazniuk.

Ellenjavallatok: 
– a készítmény hatóanyagával vagy segédanyagával 

szembeni túlérzékenység;
– krónikus, aktív fertőzés (HIV, tuberculosis vagy he-

patitis);
– immunszuppresszív vagy myeloszuppresszív keze-

lésben részesülők;
– aktív rosszindulatú daganatos betegség;
– középsúlyos vagy súlyos vesekárosodás (kreatinin

clearance < 60 ml/perc);
– gyógyszer okozta májkárosodás;
– a kladribin terhesség alatt alkalmazva veleszületett 

fejlődési rendellenességeket idézhet elő, ezért minden 
kezelési ciklus előtt ki kell zárni a terhességet. A kladri-
binkezelés alatt, valamint az utolsó dózis után még lega-
lább hat hónapig a fogamzóképes nőknek hatékony kettős 
fogamzásgátlást kell alkalmazniuk, a férfi betegeknek pe-
dig óvintézkedéseket kell tenniük partnerük teherbe esé-
sének megelőzése érdekében; 

– a szoptatás a kladribinkezelés alatt és az utolsó dó-
zist követő egy héten át ellenjavallt.
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4.2.2.10. MITOXANTRON

Sclerosis multiplexben végzett vizsgálatok szerint (II. és 
III. szint) a mitoxantron csökkenti a relapszusok számát 
(B); progresszív, relapszáló és szekunder progresszív 
SM-ben (B) (MIMS vizsgálat), háromhavonta 12 mg/m2 
dózisban, intravénás rövid infúzióban adva, 18–55 éves 
korban, progrediáló tünetek (18 hónap alatt legalább 1,0 
pont EDSS-növekedés), valamint közepes fokú mozgás-
korlátozottság esetén (EDSS: 3,0–6,0) pedig lassíthatja 
a rokkantság fokozódását. A kisebb dózisnak (5 mg/m2) 
nincs hatása a relapszusra, azonban a progressziót mér-
séklő hatás így is érvényesül. A betegség korai szakaszá-
ban potenciális toxicitása korlátozza az alkalmazását. A 
kardiológiai monitorozás a 100 mg/m2 kumulatív dózis 
elérésekor kötelező. A gyakori shubbal és progresszióval 
zajló esetekben választható, és korlátozott ideig adható. 
Immunmoduláns (interferon, glatiramer-acetát, natalizu-
mab) kezelésre nem reagáló betegek kezelésében meg-
fontolandó.

Mellékhatás: mellékhatásai között hányinger, hajhul-
lás, felső légúti infekciók, menstruációs zavar, amenor-
rhoea, leukopenia, valamint emelkedett gamma-gluta-
mil-transzpeptidáz (GTP) szerepel. 

Tolerancia: súlyos leukopenia esetén stimulációs fak-
tor adására lehet szükség.

Toxicitás: hosszú távon kardiotoxikus, kumulatív dó-
zisa nem lehet nagyobb, mint 120–140 mg/m2. Két-há-
rom évig, echokardiográfiai kontroll mellett alkalmaz-
ható biztonsággal. A malignitás kockázata növekszik, a 
kezelést követően, hónapok-évek múlva elsősorban akut 
myeloid leukémia alakulhat ki, amelynek rizikóját 1:200-
300-ra becsülik.

Ellenjavallat: részletes felsorolása az OGYÉI törzs
könyvben található. Szakmai szempontok alapján a 
következőket emeljük ki: mitoxantronnal szembeni túl
érzékenység, súlyos myelonszuppresszió, súlyos szív
elégtelenség. Terhesség idején történő biztonságos al
kalmazása nem bizonyított. A kezelést követően 28 na
pig jelentős koncentrációban választódik ki az anyatej
jel, ezért a kezelés megkezdése előtt a szoptatást fel kell 
függeszteni.
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4.2.2.11. AUTOLÓG ŐSSEJT-TRANSZPLANTÁCIÓ

Klinikai vizsgálatokban aktívan tanulmányozzák az au-
tológ vérképző őssejt-transzplantációt (aHSCT). aH-
SCT-kezelés mellett a magas aktivitású, EDSS 1,5–6,5 
fogyatékossággal bíró RRSM-betegekben a betegség 
progressziója késleltetett az Amerikai Egyesült Államok 
Élelmiszer- és Gyógyszerügyi Hivatala (FDA) által jóvá-
hagyott SM-betegségmódosító terápiákkal (DMT) kezelt 
betegekhez képest. Az aHSCT-vel történő kezelés két év 
múlva kevesebb betegségprogressziót eredményezett, és 
megnövekedett a betegség aktivitására utaló jelek nélkü-
li (NEDA) betegek aránya. Hosszabb, öt-, illetve tízéves 
követés alapján az aHSCT-kezelés a betegek többségé-
nél megakadályozza a fogyatékosság súlyosbodását, és 
RRSM-ben szenvedő betegeknél tartós javulást idéz elő 
a fogyatékosságban, ami IV. osztályú bizonyíték a tartós 
betegségremisszióra. 

Az aHSCT azonban nem kockázatmentes: a transz
plantációval kapcsolatos, összevont halálozás 1,4–2,1% 
volt. Az aHSCT-t és a nagy hatékonyságú terápiát ös�-
szehasonlító, III. fázisú klinikai vizsgálatok folyamat-
ban vannak. Jelenleg a National Multiple Sclerosis So-
ciety (NMSS) iránymutatásai szerint az aHSCT hasznos 
kezelési lehetőség lehet olyan betegek esetében, akik 50 
évnél fiatalabbak, a betegségük időtartama kevesebb, 
mint 10 év, és akiknél a nagy hatékonyságú DMT-ke-
zelés ellenére jelentős áttörést mutató betegség alakult 
ki, vagy akiknél a nagy hatékonyságú DMT-kezelés el-
lenjavallt.
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4.2.3. A Neuroimmunológiai Társaság  
ajánlásai az SM kialakulása, aktivitása  
és progressziója csökkentésére  
(ajánlás: A, bizonyítékok szintje: I.)

4.2.3.1. AZ IMMUNMODULÁLÓ/ 
IMMUNSZUPPRIMÁLÓ SZEREK AJÁNLOTT 
ADAGJAI

– Avonex (β-interferon-1a): 30 µg, 6 millió NE intra-
muscularisan, hetente egyszer.

– Betaferon (β-interferon-1b): 250 µg, 8 millió NE 
subcutan, másnaponta.

– Copaxone (glatiramer-acetát): 20 mg subcutan, na-
ponta.

– Plegridy (peginterferon): 125 µg subcutan, kétheten-
te egyszer.

– Rebif (β-interferon-1a): 44 µg, 12 millió NE subcu-
tan, hetente háromszor.

– Aubagio (teriflunomid): 14 mg naponta, egy adag-
ban, per os.

– Tecfidera (dimetil-fumarát): 2 × 240 mg naponta, 
per os.

– Gilenya (fingolimod): 0,5 mg naponta, per os.
– Mayzent (siponimod): 2,0 mg naponta, per os.

– Mavenclad (kladribin): kumulatív dózis: 3,5 mg/
testsúlykg/2 év, per os, két kezelési cikluson keresztül. 
Az első kezelési ciklusban: két részletben, négy-öt napra 
elosztva, négy hét különbséggel (teljes dózis: 1,75 mg/
testsúlykg), azaz az első és az ötödik héten négy-öt egy-
mást követő napon, per os. A második kezelési ciklusban 
(12 hónappal a kezdeti kezelési ciklus után): a teljes dó-
zis 1,75 mg/testsúlykg, két részletben, az első ciklussal 
megegyezően.

– Lemtrada (alemtuzumab): 12 mg/nap, intravénás in-
fúzióban beadva, két kezelési cikluson keresztül. Az első 
kezelési ciklusban: 12 mg/nap, öt egymást követő napon 
(teljes dózis: 60 mg). A második kezelési ciklusban (12 
hónappal a kezdeti kezelési ciklus után): 12 mg/nap, há-
rom egymást követő napon (teljes dózis: 36 mg).

– Ocrevus (ocrelizumab): 600 mg, hathavonta, intra-
vénás infúzióban beadva. Az első dózis két részletben, 
két hét különbséggel adva.

– Kesimpta (ofatumumab): 20 mg, négyhetente, sub-
cutan, az első 14 nap során háromszor (az 1, a 7. és a 14. 
napon) adva. A heti dózis 20 mg.

– Tysabri (natalizumab): 300 mg, négy- vagy hathe-
tente, intravénás infúzióban, vagy 2 × 150 mg egy idő-
pontban, subcutan beadva.

– Novantron (mitoxantron): kumulatív dózis: 120–140 
mg/m2, háromhavonta, 12 mg/m2 dózis (6. táblázat).

6. táblázat. A sclerosis multiplex betegségmódosító kezelései

Név Gyógyszer- 
név

Beadás 
módja

Adagolás 
gyakorisága

Indikáció Mellékhatások Ajánlott tesztek

Tradicionális injekciók
IFN β-1a Avonex® intramuscu-

laris
30 µg hetente 
1× 

CIS, 
RRSM,
gyermek- 
kori SM

lokális injekciós re-
akció, influenzaszerű 
tünetek, fejfájás 

Figyelmeztetések:
ITP, pajzsmirigy-disz-
funkció, ritkán autoim-
mun hepatitis

májfunkció, 
rutin hematológia

IFN β-1a Plegridy® subcutan, int-
ramuscularis

125 µg 
kéthetente 1× 

IFN β-1a Rebif® subcutan 44 µg 
hetente 3 × 

IFN β-1b Betaferon®
Extavia®

subcutan 250 µg másna-
ponta

glatiramer-
acetát (GA)

Copaxone® 
Remurel®

subcutan 40 mg hetente 
3× vagy 20 mg
naponta 

CIS, 
RRSM

lokális injekciós reak-
ció, lipoatrophia,
mellkasi szorítás

májfunkció, 
rutin hematológia

Orális készítmények
teriflunomid Aubagio® per os 14 mg naponta RRSM,

gyermek- 
kori SM

fejfájás, hajvékonyodás

Figyelmeztetések:
Steven–Johnson-szind-
róma,
hepatotoxicitás,
magzati károsodás

vérkép (lymphocyta, 
thrombocyta!), máj-
funkció, vérnyomás, 
okkult fertőzés kizárása 
a kezelés előtt,
perifériás neuropathia 
monitorozása a kezelés 
alatt

(Folytatás a következő oldalon)
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Név Gyógyszer- 
név

Beadás 
módja

Adagolás 
gyakoriság

Indikáció Mellékhatások Ajánlott tesztek

dimetil- 
fumarát 
(DMF)

Tecfidera® per os 240 mg naponta 
2×, egy hét 
titrálás után

RRSM,
gyermek- 
kori SM

kipirulás, gastrointesti-
nalis zavarok
Figyelmeztetések:
lymphopenia

vérkép,
májfunkció

diroximel- 
fumarát

Vumerity®

fingolimod Gilenya® per os 0,5 mg naponta RRSM,
gyermek- 
kori SM

fejfájás
Figyelmeztetések: 
rebound szindróma,
tumefaktív laesiók,
maculaoedema, bra
dycardia/atriovent-
ricularis blokk, máj-
toxicitás, hypertonia, 
fertőzések, malignitás 
rizikó, magzati rizikó

vérkép, májfunkció,
az első dózis monito-
rozása (pulzus, vér-
nyomás, EKG), okkult 
fertőzések kizárása, 
szemészeti és bőrgyó-
gyászati vizsgálat

ozanimod Zeposia® per os 0,92 mg na-
ponta – titrálást 
igényel

RRSM nasopharyngitis, 
fejfájás, felső légúti 
infekció
Figyelmeztetések: 
kezeletlen alvási ap-
noe, egyidejű MAOi 
használat

vérkép, májfunkció, 
vérnyomás, okkult 
fertőzések kizárása,
bőrgyógyászati vizs-
gálat

posenimod Ponvory® per os 20 mg naponta RSM nasopharyngitis, felső
légúti fertőzés
Figyelmeztetések:
bradycardia, hepato-
biliaris betegségek, 
pulmonológiai esemé-
nyek, maculaoedema, 
konvulzió

vérkép, májfunkció, 
vérnyomás, okkult 
fertőzések kizárása,
bőrgyógyászati vizs-
gálat

siponimod Mayzent® per os 2 mg naponta – 
titrálást igényel

SPSM Figyelmeztetés: CY-
P2C9*3/*3 genotípus

CYP2C9 genotípus 
meghatározása,
vérkép, májfunkció, 
vérnyomás, bőrgyógyá-
szati rákszűrés

kladribin Mavenclad® per os két ke-
zelési ciklu-
son keresztül 
egy kumula-
tív dózis: 3,5 
mg/tskg/2 év

1. ciklus: az év 
1. és 5. hetében, 
négy vagy öt 
egymást követő 
napon 
2. ciklus: 12 
hónappal az 
1. ciklus után, 
ismételve a 
ciklust 

RRSM fejfájás, felső légúti 
infekció
HSV profilaxis kell, ha 
Ly < 0,2 G/l
Figyelmeztetések:
lymphopenia,
malignitás rizikó,
magzati rizikó 

vérkép, májfunkció,
okkult fertőzések kizá-
rása, daganatszűrés

Magas hatékonyságú készítmények (monoklonális ellenanyagok)
alemtuzu-
mab

Lemtrada® intravénás 
infúzió két 
kezelési cik-
luson keresz-
tül

1. ciklus: 12 
mg/nap öt egy-
mást követő 
napon
2 (ciklus (12 
hónappal az 1. 
ciklus után): 12 
mg/nap három 
egymást követő 
napon 

RRSM infúziós reakció, 
fertőzések (herpes), 
szekunder autoimmun 
betegségek (pajzsmi-
rigy, vese ITP)

okkult fertőzés kizárása 
a kezelés előtt, vérkép, 
májfunkció, pajzsmi-
rigyfunkció, vizelet-
vizsgálat 48 hónapig, 
a kezelés befejezése 
után is!

(Folytatás a következő oldalon)
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Név Gyógyszer- 
név

Beadás 
módja

Adagolás 
gyakoriság

Indikáció Mellékhatások Ajánlott tesztek

natalizumab Tysabri® intravénás, 
subcutan 

négy (hat) he-
tente 300 mg

RRSM fertőzések, PML

Figyelmeztetés: nata
lizumab elleni antitest-
pozitivitás a kezelés 
első három hónapjában 
– hiperszenzitivitási 
reakció

kontrasztos agyi MRI, 
JC-vírus-teszt a keze-
lés megkezdése előtt, 
PML-re utaló tünetek 
esetén kontroll-MRI, 
liquorvizsgálat JC-ví-
rus-tesztre

ocrelizumab Ocrevus® intravénás 600 mg hatha-
vonta

RRSM, 
PPSM

infúziós reakció (ritka), 
fertőzések (herpes, 
hepatitis)

vérkép, immunglobulin 
G- és M-szint, okkult 
fertőzések kizárásaofatumumab Kesimpta® subcutan 20 mg havonta RRSM

mitoxantron Novantron® intravénás,
kumulatív 
dózis: az élet 
során  
140 mg/m2

háromhavonta
12 mg/m2/intra-
vénásan

RRSM, 
SPSM

szívkárosodás, hajhul-
lás, leukaemia, fertőzé
sek

A terápia megkezdése 
előtt balkamra-funkció 
ejekciósfrakció-vizs-
gálata (ha EF < 50%, a 
terápia kontraindikált).
Minden kezelés előtt 
ejekciós frakció és ru-
tin hematológiai para-
méterek vizsgálata 

7. táblázat. A sclerosis multiplex betegségmódosító ké-
szítmények hatásmechanizmusa

Hatásmechanizmus Készítmények
Immunmoduláns-pleiotrop 
hatás

IFN, GA, DMF

Lymphocytaszaporodás 
(proliferáció) eloszlás

TF, mitoxantron

Lymphocytamigráció (moz-
gás) gátlása

natalizumab, fingolimod, 
siponimod, ozanimod, po-
nesimod

Lymphocytadepletio (cik-
lusterápia)

alemtuzumab, kladribin, oc-
relizumab, ofatumumab

4.2.3.2. AZ SM-BETEGSÉGMÓDOSÍTÓ KEZELÉS 
(DMT)

 Cél: a betegségaktivitás gátlása és a rokkantság ki-
alakulásának késleltetése vagy megelőzése a központi 
idegrendszeri gyulladásos folyamatok kivédésével. A 
hatásosságot a relapszusok, az MRI-aktivitás és a prog-
resszió értékelésével mérik, átlagosan egyéves időinter-
vallumban (7. táblázat).

Fogalmak 

Betegségaktivitás: a klinikai relapszusok (gyakorisá-
ga, a kialakult klinikai tünetek súlyossága, időtartam, lo-
kalizációja, regresszióra való hajlam) és/vagy az MRI-ak-
tivitás (kontraszthalmozó T1-, új vagy megnagyobbodott 
T2-elváltozások) alapján. 

Átlagos betegségaktivitás: ≤1 klinikai relapszus éven-
te jó betegségprognózissal rendelkező betegeknél, és nem 
állnak fenn a magas betegségaktivitás kritériumai.

Magas betegségaktivitás:
Kezelésben nem részesülő betegek esetében:
a) klinikai relapszus a betegség kezdete óta eltelt (kö-

rülbelül) első évben és szubklinikai MRI-aktivitás (Gd+, 
T1- és növekvő vagy új T2-laesiók) rossz betegségprog-
nózissal rendelkező betegnél;

b) két vagy több klinikai relapszus a betegség kezdete 
óta eltelt (körülbelül) első évben, MRI-aktivitással vagy 
a nélkül. 

Immunmoduláns kezelésben részesülő betegek eseté-
ben, az utóbbi egy évben:

a) klinikai relapszus és szubklinikai MRI-aktivitás,
vagy
b) legalább két klinikai relapszus MRI-aktivitás nél-

kül,
vagy
c) ≥1 gadolíniumhalmozó vagy ≥3 új vagy növekvő 

T2-laesio MRI-vizsgálattal.
Eszkalációs kezelés: átlagos betegségaktivitásban 

alkalmazott kezelés. A kezdeti kezeléshez alacsonyabb 
hatásfokú, ismert és viszonylag biztonságos kockázati 
profillal rendelkező terápiákat választunk. Ha – a kel-
lően hosszú és rendszeres kezelés ellenére – a betegség 
aktivitása továbbra is fennáll/kiújul, akkor a kezelést 
egyre hatékonyabb terápiára váltjuk. A váltás személyre 
szabott.

Nagy hatékonyságú kezelés: magas betegségaktivitás-
ban alkalmazott kezelés. Két különböző terápiás koncep-
ció létezik: 
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1. Fenntartó terápia: a hatása gyorsan kialakul, és a 
kezelés abbahagyása után reverzibilis, azaz a betegségak-
tivitás a felfüggesztést követően visszatér: a natalizumab 
és a S1P-receptor-modulátorok (valamint az anti-CD20 
ocrelizumab és ofatumumab, bár a hatásmechanizmus 
miatt korlátozottan) tartoznak ebbe a csoportba;

2. Indukciós vagy ciklusos/pulzáló vagy immunrekons-
titúciós terápia: a gyógyszer felezési idejét jelentősen 
meghaladó immunológiai hatás. Rövid kezelési ciklusok 
alkalmazása, amelyek hosszan tartó hatást fejtenek ki az 
immunrendszerre. A kezelés az immunsejtek deplécióját 
eredményezi, amelyet azok repopulációja követ, amit 
korai kezelésként, indukcióként jelölünk. A hatékony te-
rápiás válasz elhúzódóan, éveken át jelentkezhet. Eset-
leg tartós terápiamentes betegségstabilitás is elérhető: az 
alemtuzumab és a kladribin (részben az ocrelizumab és 
az ofatumumab) tartozik ebbe a csoportba. (8. táblázat.)

8. táblázat. Demográfiai és klinikai/radiológiai jellem-
zők, amelyek a diagnózis felállításakor SM-ben rosszabb 
prognózist jelezhetnek 

Demográfiai jellemzők Klinikai/radiológiai jellemzők
relapszus frekvenciája
relapszus súlyossága
>1 mérsékelt vagy súlyos re-
lapszus
szteroid vagy kórházi kezelés 
szükséges
a napi tevékenységet súlyosan 
akadályozza
>1 funkcionális rendszer érintett
súlyos motoros/cerebellaris/
agytörzsi érintettség
felépülés a relapszusból
nem teljes felépülés
MRI
új gadolíniumhalmozó T1- vagy 
T2-súlyozott laesio
T2-súlyozott laesio tér-
fogat-növekedése
gerincvelői laesio
korán jelentkező agyi atrophia

Kezelési ajánlások

Kezelésindítás

CIS, McDonald-kritérium szerint meghatározott SM, 
RR SM 

1. Betegségmódosító terápiát csak olyan SM-centrum-
ban lehet indítani és folytatni, ahol a kezelőorvos jártas az 

SM kezelésében, képes a betegek megfelelő ellenőrzésé-
re (laboratórium és MRI-feltételek), valamint a mellékha-
tások korai felismerésére és kezelésére (A). 

2. IFN és GA adható azon CIS-ben szenvedő betegek-
nek, akiknél a megjelenés erősen SM-re utal (A).

3. Aktív RSM esetén a korai kezelés felajánlása szük-
séges (A). A gyógyszerek széles választékából [interferon 
ß-1b, interferon ß-1a (intravénás, intramuscularis), peg-
interferon ß-1a, glatiramer-acetát, teriflunomid, dime-
til-fumarát, kladribin, fingolimod, siponimod, ozanimod, 
ponezimod, natalizumab, ocrelizumab, ofatumumab és 
alemtuzumab] a választás a kevésbé hatékonytól a na-
gyon hatásos felé haladva, a beteggel történő megbeszé-
lés alapján, az alábbi tényezőkön alapuljon:

– a háttérben lévő betegségprogresszió;
– a betegség súlyossága, klinikai és radiológiai akti-

vitása;
– a beteg jellemzői és társbetegségei;
– a gyógyszer biztonságossági profilja;
– a gyógyszer hozzáférhetősége;
– családtervezés;
– a beteg preferenciái.
4. RRSM-ben az interferon-ß-1b-, interferon ß-1a- 

(subcutan, intramuscularis), peginterferon ß-1a-, glatira
mer-acetát-, teriflunomid-, dimetil-fumarát-, kladribin-, 
fingolimod-, siponimod-, ozanimod-, ponezimod-, natali-
zumab-, ocrelizumab-, ofatumumab- és alemtuzumabke-
zelést ajánljuk. A beteggel folytatott megbeszélés során 
figyelembe kell venni a betegség aktivitásának mértékét, 
valamint az egyes gyógyszerek eltérő biztonságossá-
gi és tolerálhatósági profilját. Figyelembe kell venni az 
immunszuppresszió és a fertőzésekre való fogékonyság 
kockázatát a kezelés megkezdését követő néhány héten 
belül, az immunrendszert gyengítő tulajdonságú vagy 
elsődleges immunszuppresszív szerekkel (például ocreli-
zumab, rituximab, kladribin, alemtuzumab, ofatumumab, 
és valamennyi szfingozin-1-receptor-modulátor gyógy-
szer) végzett terápia megkezdése előtt.

5. Fontolja meg, hogy a betegség aktivitásának mérté-
kétől (akár klinikai, akár MRI vizsgálat eredményei alap-
ján) és a beteg sajátosságaitól függően korán nagyobb 
hatékonyságú DMT-t válasszon.

6. Magas betegségaktivitás esetén fontolja meg a nagy 
hatékonyságú DMT-vel történő kezelést, figyelembe vé
ve, hogy a különböző DMT-k terápiás hatása eltérő idő 
alatt alakul ki. A leggyorsabb terápiás hatás natalizumab
kezeléssel érhető el (A). Amennyiben JCV-pozitív be
tegeknél gyors terápiás hatásra van szükség, a PML 
kockázatának elemzése és annak a beteggel történő meg-
beszélése után a natalizumabkezelés is mérlegelhető.

SPSM 
7. SPSM-ben, akiknél bizonyítékok vannak a gyulla-

dásos aktivitásra (relapszusok és/vagy MR aktivitás), a 
siponimodot ajánljuk (A). A jelen útmutató 4. ajánlásában 

40 év feletti életkor

férfi

nem fehér etnikum

társbetegségek
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leírtak szerint a relapszussal járó SM kezelésére használt 
egyéb DMT-k alkalmazását is meg lehet fontolni, figye-
lembe véve azok hatékonyságát, a betegek elvárásait, va-
lamint a biztonsági és tolerálhatósági kérdéseket.

[Kanadai ajánlás: a jelenlegi DMT fenntartását vagy 
eszkalálását javasolja olyan betegeknél, akik SPMS-re 
váltanak át, és továbbra is aktív betegségben szenvednek 
(relapszusok, új MRI-elváltozások). A kezelést fenn lehet 
tartani, de nem szabad elkezdeni olyan betegeknél, akik 
stabilak, akiknek nincs relapszusok, vagy akiknél nem 
igazolható a rokkantság progressziója.]

PPSM
8. Az ocrelizumab a PP SM korai és (klinikailag és/

vagy radiológiailag) aktív szakaszában ajánlott (A). (9. 
táblázat.)

Immunmoduláns kezelésre adott válasz

Fogalmak
Szuboptimális terápiás válasz: a kezelés során be-

tegségaktivitás jelei észlelhetők. A terápiás választ az 
RRSM korai szakaszában – különös tekintettel az első 
két évre – értékelni kell, hogy meghatározzuk a terápia 
hatásosságát. A kezelésre adott válasz értékelését ezután 
is rendszeres időközönként el kell végezni. Az értékelés-
nek – klinikai és radiológiai eredmények felhasználásá-
val – legalább két időponton kell alapulnia. 

MEDA: minimális betegségaktivitásra van bizonyíték. 
Nincs relapszus, a kezelés első évében <3 új T2-elválto-
zás van, és nincs Gd-halmozás.

NEDA: nincs klinikai és radiológiai bizonyíték a be-
tegség aktivitására. Relapszus, a rokkantság progresszi-
ója és az MRI-felvételen T1 Gd-halmozó laesiók vagy 
növekvő méretű/számú T2 fokozott jelintenzitású gócok 
nem észlelhetők.

A betegségre/kezelésre adott válasz monitorozása és a 
kezelés módosítása
A kezelés során csak minimális betegségaktivitás enged-
hető meg (MEDA). 

A kezelésoptimalizálás elve: a nem megfelelő válasz 
korai felismerése egy adott DMT-re. Ez történhet a haté-
konyság vagy a tolerálhatóság hiánya, esetleg a pontatlan 
gyógyszeradagolás miatt (szuboptimális terápiás válasz). 
Ilyenkor át kell térni egy hatékonyabb terápiára. A keze-
lés első két évében ennek kiemelt jelentősége van!

9. A betegség alakulásának értékelésére az MRI és a 
klinikai mérések kombinálása javasolt.

10. A DMT-vel kezelt betegek terápiás válaszának 
értékelésére SM-protokollnak megfelelő agyi (spinalis) 
MRI-t kell végezni: a kezelés indítása vagy kezelésváltás 
előtt, a kezelés megkezdését követő három-hat hónapon 
belül (alemtuzumab és kladribin esetén két év múlva), és 
összehasonlítólag, a kezelés alatt évente, azaz 12, 24 és 
36 hónappal a kezelés megkezdése után (alemtuzumab és 

9. táblázat. Az SM betegségmódosító terápiája

McDonald-féle relapszáló SM Progresszív SM
CIS RRSM SPSM PPSM
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pulzusterápiák:
alemtuzumab,
kladribin,
ocrelizumab
folyamatos kezelések:
natalizumab, ofatumumab, 
sphingozin-1-foszfát, 
modulátorok: fingolimod, 
ozanimod, ponesimod

relapszusokkal MRI-aktivitással klinikai és MRI 
aktivitással

interferon-β-1b subcutan,
kladribin, ocrelizumab,
ofatumumab, ponesimod,
siponimod, (mitoxantron) 

siponimod ocrelizumab

glatiramer-ace-
tát subcutan,
interferon β-1a 
intramuscularis,
interferon-β-1a 
subcutan,
interferon-β-1b 
subcutan al

ac
so

ny
/k

öz
ep

es

dimetil-fumarát,
glatiramer-acetát,
interferonok,
teriflunomid

A rendelkezésre álló gyógyszerek betűrendben vannak felsorolva, nem erősség vagy preferencia szerint. 
Mitoxantron: kedvezőtlen mellékhatásprofilja és a kumulatív maximális dózis miatt ritkán alkalmazzák. Natalizumab: intravénás 
és subcutan egyaránt. Interferonok: interferon-beta-1a intramuscularis, interferon-beta-1a subcutan, interferon-beta-1b subcutan, 
pegilált interferon-beta-1a subcutan/intramuscularis. 
A terápia típusára (valamint a terápiás koncepcióra) vonatkozó döntések a betegség aktivitásának és súlyosságának szintjétől függenek.
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kladribin esetén a 36. és a 48. hónapban). Az MRI-vizs-
gálat időzítését a következő szempontok figyelembevéte-
lével kell elvégezni:

– a gyógyszer hatásmechanizmusa (különösen a terá-
piás hatás kialakulásának sebessége);

– a betegség aktivitása (beleértve a klinikai és MRI- 
méréseket).

11. A DMT-vel kezelt betegek kezelési válaszának 
MRI-monitorozásakor az új vagy egyértelműen megna-
gyobbodott T2-elváltozások mérését részesítse előnyben, 
amit a gadolíniumhalmozó laesiók értékelése is kiegé-
szíthet. Szükséges:

– kiváló minőségű, SM protokoll szerinti, legalább 1,5 
T térerővel rendelkező gépeken végzett MRI-vizsgálatok 
(lehetőség szerint azonos intézményben);

– az MRI-ben a beteg azonos pozicionálása;
– SM-ben jártas radiológus általi értékelés.
A minor kritériumok teljesülése esetén minimális be-

tegségaktivitás van jelen. A terápiaváltás mérlegelhető, ha 
a minor kritériumok kombinálódnak, és a klinikai mellett 
MR-aktivitás is jelen van (10. táblázat). Az értékelésnél 
figyelembe kell venni az adott gyógyszerhatás kialaku-
lásának idejét (11. táblázat). A kezelésre adott választ a 
teljes klinikai hatás elérése után kell értékelni. 

12. Azoknak a DMT-vel kezelt betegeknek, akiknél a 
12. táblázat szerint értékelve a betegség aktivitásának bi-
zonyítéka kimondható, hatékonyabb gyógyszert ajánljon. 
A PML-lel kapcsolatos éberség olyan betegek esetében 
ajánlott, akik olyan DMT-kezelésről állnak át, amelyeknél 
ismert a PML kockázata: alapvetően a natalizumab (illetve 
a dimetil-fumarát, a fingolimod és az ocrelizumab). Natali-
zumabról történő váltás esetén, CSF-ben a lumbálpunkció 

is megfontolható a John Cunningham-vírus (JCV) kizárá-
sára, különösen, ha kladribinre vagy alemtuzumabra vál-
tanak. A váltás után – a PML kialakulásának lehetősége 
miatt – 6–12 hónapig éberség javasolt (carry-over PML).

13. Hosszan tartó hatású gyógyszerekkel (alemtuzu-
mab vagy kladribin) kezelt SM-betegeknél, ha a betegség 
aktivitása a kezelés befejezése előtt (például az első és 
a második ciklus között) jelentkezik, egy másik DMT-re 
váltás helyett mérlegelje a terápiás dózis befejezését. 

14. Az alemtuzumabkúra első két ciklusa után leg
alább egy év különbséggel, ha a betegség aktivitása nem 
mérséklődött teljesen, vagy a stabilitási periódus után 
újra megjelenik, fontolja meg további alemtuzumabkú-
ra felajánlását, figyelembe véve a lehetséges előnyök és 
mellékhatások közötti egyensúlyt.

10. táblázat. A terápiaváltás javasolt kritériumai RR SM-ben. A szuboptimális terápiás válasz értékelése

Minor Major
Relapszusráta egy relapszus a kezelés első két évében ≥2 relapszus a kezelés első évében 
Relapszus súlyossága enyhe

nincs funkcionális károsodás mérsékelt vagy súlyos funkcionális károsodás
nincs motoros, cerebellaris, agytörzsi, 
vegetatív érintettség

motoros, cerebellaris, agytörzsi, vegetatív érin-
tettség

teljes felépülés a hat hónap alatt nincs teljes felépülés

nincs funkcionális károsodás funkcionális károsodás

EDSS-változás: ≤1 pont a hatodik hónapra EDSS-változás: >1 pont a hatodik hónapra*
MRI-aktivitás (évenkénti  
értékelésre vonatkoztatva)

egy új laesio ≥3 új laesio a terápia alatt**

* >1,5 pont, ha az alapvonal EDSS 0. Ha az alapvonal EDSS >5,5, minden EDSS-változás komoly aggodalomra ad okot.
** >1 gerincvelő-elváltozás komoly aggodalomra adhat okot.
A fő kritériumok bármelyikét teljesítő betegeknél úgy kell tekinteni, hogy a válasz nem optimális, és azonnali kezelésmódosítás 
javasolt. 

11. táblázat. A különböző DMT hatások kialakulásá-
nak ideje

Betegségmódosító kezelés A hatás kialakulásának ideje
natalizumab egy hónap
IFN-β három hónap
teriflunomid
dimetil-fumarát 
fingolimod
ocrelizumab
ofatumumab
glatiramer-acetát hat hónap
kladribin két év
alemtuzumab
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Várakozási idő egyéb gyógyszerekről való átállás esetén

15. Az additív immunhatás elkerülése érdekében fi-
gyelembe kell venni a másik kezelés felezési idejét és 
hatásmechanizmusát. A kezelés megkezdése előtt teljes 
vérképvizsgálattal (lymphocytaszám, szükség esetén lym
phocyta-altípusok) ajánlott ellenőrizni a korábbi kezelés 
immunhatásainak megszűnését. A lymphocytaszám nor-
malizálódását meg kell várni.

A kezelés biztonsága és ellenőrzése

16. A DMT-vel kezelt betegek kezelése biztonságossá-
gának ellenőrzésekor – szabványos referencia agyi MRI-t 
követően – az alábbi időpontokban végezze a kontrollo-
kat:

– alacsony kockázattal rendelkező betegeknél évente 
PML-re;

– nagy kockázattal rendelkező betegeknél (JC-vírus- 
pozitivitás, 18 hónapnál hosszabb natalizumabkezelés) 
gyakrabban (három–hat havonta);

– nagy PML-kockázattal jellemezhető betegek gyógy-
szerváltása esetén az előző gyógyszer befejezésekor és az 
új kezelés megkezdését követően.

17. JCV-pozitív egyéneknél, a PML kockázatának mi-
nimalizálása érdekében, a betegek intravénás és subcutan 

natalizumabbal történő kezelésekor a stabilitási időszak 
(egy év) után fontolja meg a hathetes intervallumra való 
átállást.

18. A betegség diagnózisakor az oltási/ellenanyag
státusz felmérése javasolt. Ha vakcinálásra van szükség, 
akkor célszerű azt mihamarabb megtenni, de legkésőbb 
az alemtuzumab-, fingolimod-, kladribin-, ocrelizumab-, 
ofatumumabterápia megkezdése előtt, ha a betegség akti-
vitása megengedi. 

VZV-ellenanyag-negatív beteg esetén vakcináció aján-
lott. Az olthatóság elbírálására szükség esetén irányítsuk 
oltási szakemberhez a beteget. 

Gyakorlati teendők nagy hatékonyságú készítmények be-
állítása esetén

A kezelés megkezdése előtt: 
– dokumentált betegfelvilágosítás a terápia kockáza-

tairól, a fogamzásgátlás szükségességéről, a várandósság 
tervezésének lehetőségéről (A);

– a terápia megkezdése előtt három hónapon belül SM- 
protokoll szerint koponya-MR-felvétel szükséges (A);

– elvégzendők az adott gyógyszer beállításakor szük-
séges biztonságossági vizsgálatok: vérkép, máj- és vese
funkció, HSV-, VZV-szerológia, hepatitis B-, C-szerológia, 
emellett klinikai gyanú esetén, valamint a rizikócsopor
tokban HIV-teszt, TBC-teszt (A); 

– a következő kezelés megkezdése előtt a vérvizsgálati 
eredményeknek (például lymphocytaszám, májenzimek) 
a normális tartományban kell lenniük. A teriflunomid ab-
bahagyásakor a gyógyszer kimosására aktív eliminációs 
protokollt kell alkalmazni (A). 

A terápia ellenjavallt: 
– szisztémás gombafertőzések (például Candida) az 

elmúlt hat hónapban; 
– zajló aktív fertőzések (húgyúti fertőzések, tüdőgyul-

ladások, herpes simplex, herpes zoster fertőzés);
– igazolt opportunista fertőzés az elmúlt három hónap-

ban (például cryptococcus, toxoplasma, CMV); 
– HIV-fertőzés; 
– krónikus vírusfertőzés (például hepatitis); 
– krónikus vagy kiújuló bakteriális fertőzések (például 

tuberculosis); 
– aktív malignoma (lehetséges kivételek: kezelt in situ 

carcinoma, 5–10 évet meghaladóan nem kiújuló, kezelt 
carcinoma); 

– szervátültetés aktuális immunszuppresszióval. 
A kezelés során: 
– a kezelés első évében háromhavonta neurológiai 

kontrollvizsgálat és EDSS felvétele szükséges, félévente 
9HPT, 25FWT, kognitív működés szűrővizsgálata, Sym-
bol Digit Modalities Test (SDMT), évente BICAMS vizs-
gálat, amennyiben rendelkezésre áll és Beck-depressziós 
kérdőív felvétel. Betegségstabilitás esetén hathavonta 
neurológiai kontrollvizsgálat lehet;

12. táblázat. Terápiaváltás esetén szükséges várako-
zási idő

Megszűnt betegség­
módosító kezelés

Kimosási idő nagy hatékonyságú 
vagy indukciós terápia indítása előtt

interferon-β és glati
ramer-acetát

nem szükséges várakozási idő

dimetil-fumarát nem szükséges várakozási idő, 
de lymphopenia esetén a kezelés 
megkezdése előtt meg kell várni a 
lymphocytaszám normalizálódását 
(> 800/mm3)

fingolimod ≥ 4 hét, a kezelés megkezdése előtt 
normalizálódjon a lymphocytaszám 

siponimod 10 nap
natalizumab ≥ 4–8 hét
teriflunomid gyorsított eliminációs eljárás alkal-

mazása off label engedéllyel
ocrelizumab, ofatu-
mumab 

≥ 3–6 hónap

alemtuzumab, klad-
ribin

≥ 6–12 hónap az utolsó dózist köve-
tően (a kezeléssel összefüggő hatá
sok remissziójáig eltelt tényleges 
időtartam nem ismert)

azathioprin, mito-
xantron

> 6–12 hónap
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– a betegeket az infúziós kezelés alatt és azt követően 
egy órán keresztül meg kell figyelni, és rá kell kérdezni 
az előző infúziót követő 24 órán belüli panaszokra (na-
talizumabnál csak az első hat hónapban), és a beteget a 
javaslatnak megfelelő premedikációban kell részesíteni. 

– A kezelés megkezdését követően végzett MRI-vizs-
gálatok időzítését a 9. pontban részleteztük.

A kezelés felfüggesztése és a betegség újraaktiválódása

19. Ha a nagy hatékonyságú DMT-vel végzett kezelést 
akár a hatástalanság, akár a mellékhatás kockázata miatt 
leállítják, fontolja meg egy másik, nagy hatékonyságú 
DMT-vel történő kezelés megkezdését, figyelembe véve 
a következő tényezőket:

– a kezelés előtt és alatt jelentkező klinikai és MRI-ak-
tivitás; 

– a megelőző DMT farmakokinetikája és immunoló-
giai aktivitása;

– a betegség újrainduló aktivitásának vagy akár vis�-
szaesésének a lehetősége (különösen natalizumab és S1P- 
receptor-gátló esetén).

20. Stabil betegnél (klinikai és MRI-vizsgálat eredmé-
nyei), akinél nem észlelhető biztonsági és tolerálhatósági 
probléma, a DMT folytatása ajánlott, figyelembe véve a 
következő körülményeket: 

– betegjellemzők és társbetegségek;
– gyógyszerbiztonsági profil;
– családtervezés;
– a beteg preferenciája. 
Megjegyzés: A kanadai ajánlás RR és PSM esetében 

is a kezelés leállítását is megfontolhatónak tartja, ha az 
évente történő újraértékelés során a haszon és a kockázat 
módosul.

RR SM-ben megfontolható a deeszkaláció azoknál 
a 60 év feletti, több mint öt éve krónikus immunszupp-
resszív terápiában részesülő betegeknél, akik klinikailag 
több mint öt éve stabilak. A betegség öt év feletti stabili-
tása fiatalabb betegeknél (<60 év) valószínűleg nem jelzi 
a kezelés sikerességét, és esetükben általában fenntartó 
terápia szükséges. 

PSM-ben meg kell fontolni a kezelés megszakítását 
azoknál az inaktív betegeknél, akiknél progresszió iga-
zolható, akiknél hosszabb ideig (>5 év) nincs új gyulladá-
sos betegségaktivitás, illetve a 60 év feletti, progrediáló 
betegeknél több mint kétéves inaktivitás után. A betegség 
aktivitásának hiánya azonban terápiás hatást is jelezhet, a 
kezelés abbahagyása pedig a betegség aktivitásának nö-
vekedését eredményezheti!

A kezelés abbahagyását követő első néhány évben, 
progresszív betegség esetében is, az áttörő betegségakti-
vitás azonosítása érdekében 6–12 havonta szoros klinikai 
és éves MRI-monitorozás javasolt. Javasolt a DMT újra-
indítása, ha klinikai/radiológiai bizonyíték van a betegség 
aktivitására.
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4.2.3.3. SM ÉS GYERMEKVÁLLALÁS

Gyermekvállalás

Az SM nem befolyásolja a termékenységet, a spontán 
vetélés rizikóját. A terhesség hosszú távon nem növeli az 
SM-betegség progressziójának (fogyatékosság) rizikóját. 
A terhességet tervezni kell és konzultálni a gondozó or-
vossal. Ha a terhesség nem kívánatos, fogamzásgátlást 
kell alkalmazni. Az immunmoduláns készítmények nem 
lépnek kölcsönhatásba a hormonális fogamzásgátlókkal. 
Az SM és a kezelésében alkalmazott tüneti gyógyszerek 
szexuális diszfunkciót okozhatnak direkt (libidócsökke-
nés, erekciózavar, hüvelyszárazság, orgazmusképtelen-
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ség) és indirekt módon más tünetekkel (hólyagműködés 
zavara, fatigue, spasticitas, depresszió). Minden fogam-
zóképes nőt tájékoztatni kell arról, hogy a legtöbb im-
munmoduláns/immunszuppresszív (DMT) kezelés ter-
hesség alatt nem engedélyezett. A nemzetközi szakmai 
ajánlások a legtöbb DMT esetében eltérnek az alkalmazá-
si előirattól (ennek megfelelően a DMT alkalmazása ter-
hesség és szoptatás alatt „off-label” kezelésnek minősül). 
Az immunmoduláns kezelést nem javasolt halasztani a 
jövőben tervezett terhesség miatt. Az immunmoduláns 
kezelést nem szabad hirtelen felfüggeszteni, ha terhesség 
alakult ki, hanem a lehető leghamarabb a gondozó orvos-
hoz kell fordulni tanácsért. 

Várandósság: az SM-betegség önmagában nem ered-
ményez veszélyeztetett terhességet. Természetes kórle-
folyásból (főként kezeletlen SM-populációnál) nyert 
adatok alapján a terhesség alatt a relapszusok gyakori-
sága csökken, különösen a második, harmadik trimesz-
terben, a terhességet követő első három (hat) hónapban 
azonban minden negyedik egyénnél számíthatunk relap-
szusra. Míg sok nő a terhesség alatt az SM-tünetek ja-
vulását észleli, más tünetek rosszabbodhatnak (például 
fatigue, egyensúly, hólyagműködés, különösen a terhes-
ség késői szakaszában). A Bell-paresis, a neuropathiák, 
például a carpalis alagút szindróma, illetve a meralgia 
paraesthetica gyakori a terhesség vége felé, amelyeket 
el kell különíteni az SM-relapszustól. Betegségaktivitás 
esetén a terhesség halasztása javasolt. Ha az orvos taná-
csa ellenére a beteg a terhesség mellett dönt, akkor ter-
hesség alatt a natalizumab alkalmazása megfontolható. 
A D-vitamin-szupplementáció folytatása is javasolt. A 
folsav és a vas fogyasztása, szülészeti utasítás alapján, 
lehetőség szerint már a teherbeesés előtt megkezdve ja-
vasolt.

In vitro fertilizáció: a mesterséges megtermékenyítés 
(IVF, ART) során alkalmazott gonadotropin-felszaba-
dító hormon-agonisták növelhetik a relapszus rizikóját. 
In vitro megtermékenyítés esetén, mielőtt megkezdik a 
mesterséges megtermékenyítés gyógyszeres kezelését, 
az SM-gondozó teammel is konzultálni kell. A terhesség 
tervezéséhez hasonlóan az ART is az SM jól kontrollált, 
inaktív fázisában javasolt.

Szülés: az SM nem befolyásolja a szülés vezetését, az 
epiduralis érzéstelenítésben, spontán, természetes úton 
is történhet, szignifikáns fogyatékosság esetén (példá-
ul spasticitas) azonban a nőgyógyászati gondozáson a 
császármetszés szükségességét kell fontolóra venni. A 
szülést követő depresszió rizikója miatt ez irányú moni-
torozás szükséges. Az SM jövőbeli kezelésének hasznát 
illetően nincs bizonyíték a köldökzsinórvér-bankolás ja-
vallatára (őssejtterápia).

MRI-vizsgálat: terhesség alatt nem kontraindikált 
MRI-vizsgálat végzése (lehetőség szerint csak a 12. ges
tatiós hét után javasolt), de a gadolínium mint kontraszt
anyag alkalmazása ellenjavallt, és a vizsgálat indokoltsá-

gát minden esetben egyénileg kell mérlegelni. Bizonyos 
ajánlások szerint a vizsgálat elvégzése csak 1,5 T MR-ké-
szülékkel javasolt. Szoptatás alatt az MRI-vizsgálat nem 
kontraindikált, gadolínium kontrasztanyag adása azon-
ban csak igen indokolt esetben javasolt, bár a makrocik-
likus gadolíniumalapú kontrasztanyag adását követően 
a szoptatást elvileg nem kell felfüggeszteni. Szülés után 
két-három hónappal MRI-kontroll javasolt.

Relapszuskezelés a terhesség alatt: a várandósság so-
rán bekövetkező relapszus esetén megfontolható a nagy 
dózisú, rövid szteroid (a metilprednizolon, prednizolon 
preferált) lökéskezelés, az infekció (például urogenitalis 
fertőzés) kizárása azonban kiemelt jelentőségű! Az első 
trimeszterben adott szteroidkezelés potenciálisan megnö-
veli az orofacialis záródási rendellenességek kialakulása, 
valamint az alacsonyabb születési súly kockázatát, és a 
gestatiós diabetest precipitáló hatása sem zárható ki teljes 
biztonsággal. Mindezeket, különösen az első trimeszter-
ben, figyelembe kell venni, amikor mérlegeljük a relap-
szus kezelésének szükségességét. Súlyos, szteroidkeze-
lésre nem reagáló relapszus esetén plazmaferéziskezelés 
végezhető.

Betegségmódosító. DMT) kezelés a terhesség alatt: 
mivel a terhesség tervezése az SM inaktív fázisában java-
solt, az SM-beteg anyák többsége a terhességet megelőző 
évben még DMT-kezelés alatt áll. A legtöbb DMT nem 
adható terhességben. A DMT-ket a terhesség előtt eltérő 
időpontokban javasolt leállítani, ezen időtartamok isme-
rete alapvető fontosságú (13. táblázat).

β-interferonok

2019 óta a hivatalos gyógyszerelőirás szerint a β-interfe-
ronok adása terhesség alatt nem kontraindikált.

Szakmai ajánlás (a gyógyszer alkalmazási előírásával 
összhangban): alkalmazását a terhesség létrejöttéig foly-
tassuk, aktív betegség esetén a terhesség alatt is megfon-
tolható a kezelés folytatása.

Glatiramer-acetát

Szakmai ajánlás: alkalmazását a terhesség létrejöttéig 
folytassuk, aktív betegség esetén a terhesség alatt is meg-
fontolható a kezelés folytatása. Ha az IFN/GA alkalmazá-
sa a terhesség alatt abbamaradt, akkor terhességet követő 
újraindítás esetén hónapokba telik a teljes hatékonyság 
kialakulása, így e szerek a szülést követő első néhány hó-
napban nem feltétlenül csökkentik a relapszus kialakulá-
sának kockázatát. 

Dimetil-fumarát

345 terhességre vonatkozó adat alapján a dimetil-fuma-
rátnak nincs teratogén hatása, annak ellenére, hogy állat-
kísérletekben észleltek foetotoxicitast. 
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Szakmai ajánlás: a gyógyszert elég a fogamzásgátlás el-
hagyásával egy időben elhagyni, vagy folytatható a terhes-
ség bekövetkeztéig, de a terhesség alatt a gyógyszer az EMA 
előirata szerint csak akkor adható, ha a kezelés előnyei meg-
haladják a potenciális foetotoxicitas kockázatát.

Teriflunomid (leflunomid)

222, teriflunomid mellett és 587, leflunomid mellett be-
következett terhességről tudunk. Állatokban (a humán 
terápiás, illetve annál alacsonyabb dózisban) a gyógyszer 
teratogén és embriotoxikus hatású, humán terhességek-
ben az eddigi adatok szerint azonban nem gyakoribb a 
teratogenitás, mint az átlagpopulációban. 

Szakmai ajánlás: fertilis korú nők esetében csak haté-
kony fogamzásgátlás mellett ajánlható, terhességben ellen-
javallt a gyógyszer szedése. Véletlenül bekövetkező ter-
hesség esetén azonnal le kell állítani a kezelést, a 0,02 mg/l 
alatti szérumszint eléréséhez gyorsított eliminációs eljárást 
kell alkalmazni, a foetus vonatkozásában pedig szoros ter-
hesgondozás és részletes ultrahangvizsgálat javasolható. 
A kolesztiraminnal történő, gyorsított eliminációról tudni 
kell, hogy annak terhesség alatti alkalmazásával kapcso-
latban csak korlátozott tapasztalatok állnak rendelkezésre.

Fingolimod és egyéb S1P-receptor-modulálók

A fingolimod terhességi regiszterek adatai szerint, a szer 
alkalmazása mellett a teratogenitás gyakorisága 5–8% 
között mozog. 2019-ben a gyógyszer gyártója hivatalos 
figyelmeztetést adott ki, miszerint a teratogenitás kocká-
zata a fingolimod szedése mellett bekövetkező terhessé-
gekben a kétszeresére emelkedik. 

Szakmai ajánlás: a fingolimodot két hónappal a terve-
zett terhesség előtt el kell hagyni. 

Az egyéb S1P-receptor-modulálókra vonatkozó javas-
latok: a siponimod elhagyása a terhesség előtt 10 nappal, 
a ponesimodé egy héttel, az ozanimodé három hónappal 
javasolt. Fontos figyelembe venni, hogy a fingolimod (és 
vélhetően a többi S1P-receptor-moduláló) elhagyása után 
úgynevezett „rebound”, azaz a betegség markáns aktivá-
lódása fordulhat elő, ami súlyos relapszust eredményez-
het (és ez a terhesség alatt is bekövetkezhet). 

Terhesség tervezése esetén: ha hosszabb idő áll a ren-
delkezésünkre, akkor sejtdepletáló kezelésre válthatunk, 
és azt követően tervezhetjük a terhességet (alemtuzumab, 
kladribin vagy ocrelizumab), vagy ha a terhesség rövid 
távon óhajtott, akkor natalizumabra válthatunk. Tartósan 
stabil betegek esetében megfontolható a váltás valame-
lyik másik olyan szerre, amellyel a terhesség alatt is tud-
juk folytatni a kezelést (GA, β-IFN).

Natalizumab

A natalizumabkezelés leállításának, illetve folytatásának 
előnyeit és hátrányait ideális esetben már a fogantatás 
előtt vagy a terhesség bekövetkezésekor meg kell vitatni. 
A kezelés felfüggesztését követően a terhesség kedvező 
hormonális hatásai nem biztos, hogy elegendőek a magas 
aktivitású betegség féken tartására. Az első trimeszter-
ben a natalizumabexpozíció nagy valószínűséggel nem 
eredményez spontán vetélést, és a szer nem teratogén. 
A natalizumab az első trimeszterben nem jut át a placen-
tán, a legtöbb szakértői ajánlás magas aktivitású beteg-
ség esetén javasolja a terhesség alatti adását, hat–nyolc 
hetenként, egészen a 32–24. gestatiós hétig, kiemelve a 

13. táblázat. SM-specifikus terápiák terhességben (Vukusic S, et al. Pregnancy and multiple sclerosis: 2022 recom-
mendations from the French multiple sclerosis society. Mult Scler 2023;29:11-36.)

IFN/GA TF DMF Fingolimod/
siponimod

Kladribin Natalizumab Ocrelizumab/ 
ofatumumab

Alemtuzumab

Használat 
terhesség 
alatt

használ- 
ható

nem nem nem nem használható nem nem

Utolsó 
dózis

foganta-
tás előtt, 
gyorsított 
kiürítés

foganta- 
tásig

két hónappal 
(fingoli-
mod), 10 
nappal (si
ponimod) a 
fogantatás 
előtt

hat hónap-
pal a teljes 
ciklus után, 
a fogantatás 
előtt

utolsó infúzió 
a terhesség 
34. heténél 
nem később

utolsó infúzió 
három hónap-
pal a foganta-
tás előtt

utolsó infúzió 
legkésőbb 
négy hónappal 
a fogantatás 
előtt

Vetélés 
rizikója

nincs nincs nincs teratogén teratogén nincs nincs nincs

Szoptatás igen nem nem nem nem igen igen nem 
Várakozás 
négy hónapig 
az utolsó infú-
zió után.
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natalizumab elhagyását követően előforduló betegségak-
tiválódás, a „rebound” veszélyét. A terhesség alatt folya-
matosan adott natalizumab mellett az újszülöttnél enyhe 
hematológiai eltérések (anaemia, thrombocytopenia) for-
dulhatnak elő. 

Szakmai ajánlás: a natalizumab alkalmazása, a ter-
hesség alatt hat–nyolc hetente adva, egészen a 32–34. 
gestatiós hétig folytatható, és a terápia szülés utáni gyors 
újrakezdése javasolt. Terhesség alatt folyamatosan adott 
natalizumab mellett az újszülöttnél ellenőrizni kell a vér-
képet, és az anya PML-monitorozását is ajánlott folytatni.

Alemtuzumab

Az alemtuzumabexpozíció után bekövetkezett terhessé-
gekben nem emelkedett a teratogenitási kockázat, és nem 
nagyobb a spontán vetélések aránya. A relapszusok koc-
kázata a terhesség alatt minimális, a post partum perió-
dusban (három–kilenc hónappal a szülés után) egy kissé 
megemelkedik. 

Szakmai ajánlás: a terhesség az alemtuzumab második 
ciklusa után négy hónappal tervezhető. A terhesség során 
a pajzsmirigyfunkciók és a pajzsmirigyellenes anyagok 
gondos ellenőrzése szükséges, mivel az ellenanyagok át-
juthatnak a placentán (és magzati Graves-betegség ala-
kulhat ki).

Ocrelizumab

Az ocrelizumab az eddigi adatok szerint nem növeli a 
spontán vetélések kockázatát és nem teratogén. Mint az 
IgG1 típusú ellenanyagok általában, az első trimeszter-
ben nem jut át a placentán. Ha a terhesség idején alkal-
mazzák, az újszülöttben csökkent lehet a B-sejtek száma. 
Az EMA ajánlása szerint 12 hónappal (az FDA-nál hat 
hónappal) az utolsó infúzió után vállalható a terhesség.

Szakmai ajánlás: a terhességet az utolsó infúziót kö-
vető két–hat hónapig kerülni kell, az utolsó infúzió után 
két-három hónappal elhagyható a fogamzásgátlás, és ha 
a terhesség megerősített, akkor a további infúziók fel-
függeszthetők. Ha a terhesség hat–kilenc hónapig nem 
jön létre, akkor az infúzió ismételt beadása javasolt, és a 
folyamat újraindul. A terhesség alatt alkalmazott monok-
lonális antitest kezelés esetén az újszülöttben ellenőrizni 
kell a B-sejt-számot, és ennek megfelelően kell tervezni a 
vakcinációt, különös tekintettel az élő, attenuált kóroko-
zóval történő vakcinációra.

Ofatumumab

Az ofatumumab terhes nőknél történő alkalmazása te-
kintetében korlátozott mennyiségű információ áll rendel-
kezésre. Az állatkísérletes eredmények alapján az ofatu-
mumab átjuthat a placentán, és magzati B-sejt-depléciót 
okozhat. Vemhes majmoknak az organogenezis során 

intravénásan ofatumumabot adva nem észleltek teratogén 
hatást. 

Szakmai ajánlás: az ofatumumabkezelés kizárólag 
akkor alkalmazható terhességben, ha az anya számára 
várható előny nagyobb a magzatot fenyegető potenciális 
kockázatnál.

Kladribin

Az állatkísérletek alapján a kladribin genotoxikus, emb-
riolethalis és teratogén hatással bír. Jelenleg igen kevés, 
humán terhességre vonatkozó adat áll a rendelkezésünk-
re, ezek nem utaltak teratogenitásra. A potenciális terato-
gén hatás miatt terhesség a teljes kezelési ciklus után hat 
hónappal tervezhető. A spermára gyakorolt genotoxicitas 
miatt a gyermeknemzés hat hónappal a kladribin befeje-
zése után javasolt.

Szakmai ajánlás: a terhesség a teljes kezelési ciklus 
(egy év) befejezése után hat hónappal vállalható, férfiak 
esetében pedig a kezelés után mindkét évben hat hónapot 
kell várni a fogamzással. A gyógyszer bevétele után, ha a 
nőbeteg orális fogamzásgátlót szed, a potenciális gyógy-
szer-interakciók miatt négy hétig kettős védekezés (me-
chanikus eszközök is) javasolt.

A Covid-19 hatása a terhességre: eddigi tudásunk 
szerint sem az SM-betegek, sem a terhes nők nincsenek 
fokozott veszélyben a súlyos Covid-19 vonatkozásában. 
A terhes nők nem kapják el nagyobb valószínűséggel a 
fertőzést, ugyanakkor az obesitással és egyéb komorbi-
ditásokkal küszködő terhes nőknél nagyobb a súlyos Co-
vid-19-infekció kialakulásának a veszélye, ami az anya 
légzési nehezítettsége esetén sokszor sürgős szülést tesz 
indokolttá. Covid-19-pandémia idején az SM-betegség-
gel élő betegek családalapítási tervei alapvetően nem 
kell, hogy megváltozzanak, a gyógyszerek megválasztá-
sánál és időzítésénél azonban mind a tervezett terhessé-
get, mind a pandémiára vonatkozó kezelési irányelveket 
figyelembe kell venni. 

Anyatejes táplálás: a WHO ajánlása szerint a baba hat 
hónapos koráig kizárólagos anyatejes táplálás javasolt, 
az anyatej/szoptatás egészségre gyakorolt pozitív hatásai 
miatt, amely hatások mind a gyermekre, mind az anyára 
vonatkoznak. A szoptatás javasolható SM-ben, mivel az 
intenzív hozzátáplálás nélküli, kizárólagos szoptatás az 
első hat hónapban valószínűleg véd a post partum relap-
szusoktól. Aktív betegség esetén a szoptatás védőhatása 
nem lesz elegendő a betegség aktiválódásának kivédésé-
hez, így, ha az anya szoptatni szeretne, a DMT melletti 
szoptatás jön szóba. A gyógyszerek átjutásának mértéke 
az anyatejbe változó. 

Szoptatás és relapszus: a relapszus kezelésére alkalma-
zott metilprednizolon kevesebb mint 1%-a jut át az anya-
tejbe. A szoptatást nem kell felfüggeszteni, a szteroidinfú-
zió beadása után két-négy órával már lehet szoptatni.

Szoptatás és DMT: az injekciós készítmények és a mo-
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14. táblázat. A DMT-k átjutása az anyatejbe, szoptatásra vonatkozó ajánlások (Krysko K, Bove R, Dobson R, Joku-
baitis V, Hellwig K Curr Treat Options Neurol 2021;23:22 nyomán)

DMT Átjutás az anyatejbe RID („rela­
tive infant 
dose”)*

Anyatejes táplálással kapcsolatos ajánlás**

Injekciós készítmények
glatiramer-
acetát

Ismeretlen. A nagy molekulasúly miatt valószínűleg 
alacsony, de gyorsan aminosavakra bomlik.

NA Valószínűleg kompatibilis.

β-interfe- 
ron

Hat nő vizsgálata alapján elhanyagolható. A nagy 
molekulasúly miatt kicsi a valószínűsége.

0,006% Kompatibilis.
EMA: a β-interferon alkalmazható szoptatás alatt.

Orális készítmények
terifluno- 
mid

Ismeretlen. Az alacsony molekulasúly és a hosszú 
t1/2 miatt valószínű, de az erős fehérjekötődés csök-
kentheti az átjutást.

NA Nem alkalmazható szoptatás alatt.

dimetil-
fumarát

Ismeretlen. Az alacsony molekulasúly miatt való-
színű az aktív metabolit átjutása, de a gyors metabo-
lizmus és a magas eloszlási sebesség csökkentheti 
az átjutást.

NA Nem alkalmazható szoptatás alatt.

fingoli-
mod

Ismeretlen. Az alacsony molekulasúly és a hosszú 
t1/2 miatt valószínű, de az erős fehérjekötődés csök-
kentheti az átjutást.

NA Nem alkalmazható szoptatás alatt.

siponimod Ismeretlen. A hosszú t1/2 miatt valószínű, de a köze-
pes molekulasúly (1149 Da) és az erős fehérjekötő-
dés csökkentheti az átjutást.

NA Nem alkalmazható szoptatás alatt.

kladribin Ismeretlen. Az alacsony molekulasúly és a gyenge 
fehérjekötődés miatt valószínű, de a magas disztri-
búciós sebesség csökkentheti az átjutást.

NA Nem alkalmazható szoptatás alatt.
A gyógyszer bevétele után hét napig (EMA) tilos, 
utána viszont lehet szoptatni.

Monoklonális ellenanyagok
natalizu- 
mab

10 nő vizsgálata alapján alacsony. 1,7–5,3%, a 
havi adago-
lás miatt ku-
mulatív hatás 
várható. 

Valószínűleg kompatibilis.
Megjegyzés: a natalizumab nem volt kimutatható 
annak a két csecsemőnek a vérében, akik az édes-
anya kezelése közben szoptak.

rituxi-
mab***

10 nő vizsgálata alapján alacsony. 0,08%
(0,06–
0,10%)

Valószínűleg kompatibilis.
A csecsemők B-sejt-száma a szoptatás idején al-
kalmazott anyai kezelés ellenére fiziológiás volt.

ocrelizu- 
mab

Ismeretlen. A nagy molekulasúly és az IgG1 limitált 
átjutása miatt valószínűleg alacsony.

NA Valószínűleg kompatibilis.
A csecsemők B-sejt-száma a szoptatás idején al-
kalmazott anyai kezelés ellenére fiziológiás volt.

ofatumu- 
mab

Ismeretlen. Valószínűleg csak a szülést követő első 
napokban választódik ki az anyatejbe.

NA Kompatibilis. A gyógyszer előirata szerint a szü-
lést követő napok kivételével a szoptatás ofatu-
mumab mellett folytatható.

alemtuzu- 
mab

Ismeretlen. A nagy molekulasúly és az IgG1 limitált 
átjutása miatt valószínűleg alacsony.

NA Valószínűleg kompatibilis.
EMA: négy hónappal az utolsó adag beadása után 
a szoptatás biztonságos.

*A „relatív csecsemődózis” vagy „relative infant dose” (RID) az anya által bevitt gyógyszer dózisának azon százaléka, amely 24 óra alatt 
átjut az anyatejbe. Az adott gyógyszer melletti szoptatás 10% alatti RID-érték esetén fogadható el.
**A szakmai ajánlás eltérhet a gyógyszer alkalmazási előiratában rögzített szoptatási előírástól. Ilyen esetekben az adott terápia a szoptatás 
alatt kizárólag OGYÉI indikáción túli alkalmazási engedéllyel adható.
***SM-ben és NMOSD-ben is „off-label” terápia. 

noklonális ellenanyagok (különösen az IgG1 típusúak: 
alemtuzumab, ocrelizumab, rituximab) kompatibilisek a 
szoptatással, az orális DMT-k azonban kevésbé biztonsá-
gosak. Nagyon kevés pontos, mért adat áll a rendelkezé-

sünkre arra vonatkozóan, hogy melyik gyógyszer milyen 
arányban jut át az anyatejbe. A különböző gyógyszerekre 
vonatkozó, jelenleg rendelkezésünkre álló adatokat lásd 
a 14. táblázatban.
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4.2.3.4. VAKCINÁCIÓ SM-BEN

SM-ben egy fertőzéses epizód relapszust provokálhat, 
amely súlyosabb lehet, mint a spontán relapszusok, és 
szignifikánsan ronthatja a betegség lefolyását. Egyes 
immunterápiák alkalmazása együtt jár a fertőzéssel ös�-
szefüggő mellékhatások magasabb előfordulási gyako-
riságával. Minden SM-beteget tájékoztatni kell a vak-
cinával kivédhető betegségekről, és a beteg véleményét 
figyelembe véve kell felvilágosítani őt – különösen az 
immunterápiák előtt és rendszeresen a kezelés alatt, il-
letve annak felfüggesztését követően – az immunizálás 
egyéni, optimális lehetőségéről. A gondozó orvosnak tá-
jékoztatnia kell a beteget az alkalmazandó immunmodu-
láns/immunszuppresszív gyógyszerrel társuló fertőzések 
rizikójáról, és a kezeléshez tartozó, meghatározott, spe-
cifikus vakcinálási ajánlásról.

A betegségmódosító kezelést (DMT) nem kapó, illet-
ve az interferont és GA-t kapó SM-betegek esetében a 
vakcinálás után elért védettség hasonló a teljes populáci-
óéhoz. A DMF-et, teriflunomidot és natalizumabot kapó 
SM-betegeknél az antitestek termelődése alacsonyabb le-
het a nem kezelt betegekhez vagy az interferonokat kapó 
betegekhez képest, de a betegek így is elegendő szero
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protekciót érnek el. A szfingozin-1-foszfát modulátorokat 
és anti-CD20-at kapó SM-betegeknél az antitesttermelés 
alacsonyabb, mint a nem kezelt vagy az interferont kapó 
betegeknél, és a vakcinálást követően elért szeroprotek-
ció csökkenhet. Az alemtuzumabbal és kladribinnel ke-
zelt betegek oltás utáni védekezéséről korlátozott adatok 
állnak rendelkezésre. A gyógyszer hatásmechanizmu-
sa miatt azonban a teljes immunrekonstitúció eléréséig 
csökkent szeroprotekcióra lehet számítani. Az SM-ben 
szenvedő, bizonyos immunszuppresszív terápiákban 
(szfingozin-1-foszfát-modulátorok, CD20-ellenes mono
klonális antitestek vagy alemtuzumab és kladribin az 
immunrekonstitúció előtt) részesülő egyéneknek tanács-
adást kell kapniuk a vakcinálás utáni, csökkent védelem 
kockázatáról és a fertőzések elleni egyéb védekezési stra-
tégiák követésének szükségességéről.

Az inaktivált, elölt kórokozókat tartalmazó vakcinák 
DMT-ben részesülő SM-betegeknél is biztonságosan al-
kalmazhatók. Az SM-es betegek immunizációja során 
jelentkező oltási reakciók és szövődmények előfordu-
lása megegyezik az egészséges populációban tapasztalt 
gyakorisággal. A nem élő kórokozót tartalmazó vakcinák 
nem emelik a relapszusok vagy a rosszabbodás rövid távú 
rizikóját, és minden betegnek ajánlhatók. Immunkompri-
mált betegekben a sárgaláz elleni élő, gyengített kóroko-
zót tartalmazó vakcina alkalmazása mellett súlyos komp-
likációkról számoltak be. Az élő, gyengített kórokozót 
tartalmazó vakcinák alkalmazását az immunszuppresszív 
kezelés alatt álló betegekben, elsősorban alemtuzumab-, 
fingolimod-/siponimod-, kladribin-, ocrelizumab-, teri
flunomid- és mitoxantronkezelés alatt el kell kerülni. Az 
immunszuppresszív terápiát abbahagyó SM-betegeknél 
élő, attenuált vakcinákat csak az immunrendszer helyre-
állítását lehetővé tévő biztonsági intervallum után szabad 
beadni (15. táblázat).

Általánosságban az SM-es betegek védőoltását a stan-
dard vakcinációs törzskönyv szerint kell beadni. Az adott 
fertőzés megelőzésére szolgáló oltási stratégiát – az ol-
tóanyag és az oltási időpont megválasztását – egyénileg 
szükséges meghatározni. A védőoltás alkalmazhatósága 
függhet az oltóanyag típusától és az SM kezelésére al-
kalmazott gyógyszer hatásmechanizmusától. Figyelembe 
kell venni az aktuális epidemiológiai helyzetet, a páciens 
oltottságát és védettségét a fertőző betegségekkel szem-
ben (szeropozitivitás), és nem utolsó sorban az életkörül-
ményeit, foglalkozását.

Az SM diagnózisának felállítása után mihamarabb fel 
kell mérni a betegek immunizációs státuszát, függetlenül 
a kezdeti terápiás tervektől. A betegeket tájékoztatni kell 
az immunizálás fontosságáról és az oltás elmaradásának 
kockázatairól. A betegek véleményét, értékeit és prefe-
renciáit is figyelembe kell venni, beleértve az oltás eluta-
sításának lehetőségét is, annak érdekében, hogy minden 
egyes beteg számára személyre szabott immunizálási ter-
vet lehessen meghatározni. Az oltást a diagnózis felállítá-

sakor vagy a betegség korai szakaszában kell elvégezni, 
amivel megelőzhető egy jövőbeli immunterápia indítása 
előtti késlekedés. Mielőtt bármilyen immunszuppresszív 
terápiát írnának fel nekik, az SM-betegek oltási státuszát 
újra meg kell vizsgálni. Ideális esetben a nem élő kóroko-
zót tartalmazó vakcinákat a fenntartó immunszuppres�-
szív vagy immunrekonstrukciós kezelések előtt legalább 
két héttel kell beadni, az élő, gyengített vírust tartalmazó 
védőoltásokat (varicella, mumpsz, morbilli, rubeola) leg-
alább négy héttel a kezelés megkezdése előtt, az ocreli-
zumab és az alemtuzumab esetében a kezelés előtt hat 
héttel kell komplettálni. Abban az esetben, amikor az 
SM-terápia indítása sürgető, a két dózisból álló varicella 
egy dózisa is beadható a kezelés indítása előtt. Az oltó-
anyagot kapó SM-betegeknél, hepatitis B, tetanus, kanya-
ró, mumpsz és varicella esetében a vakcina által kiváltott 
antitesttiterek mérése optimális esetben az utolsó vakci-
naadag után egy-két hónappal javasolt, annak ellenőrzé-
sére, hogy kialakult-e védő immunválasz. Gyengített, élő 
vakcinák esetében a szerológiai választ az immunszupp-
resszív terápia megkezdése előtt meg kell erősíteni.

15. táblázat. Ajánlott biztonsági intervallum a gyógy
szerfelfüggesztés és az élő, gyengített kórokozót tartal-
mazó vakcina beadása között

Betegségmódosító 
gyógyszer

Intervallum

interferon/glatiramer- 
acetát

nincs

dimetil-fumarát normális lymphocytaszámig
teriflunomid 5 hónap – 2 év (gyorsított eliminá-

ció: várjon 1,5 hónapot a gyógyszer 
plazmakoncentrációjának első 0,02 
mg/l alatti eredménye után)

fingolimod >2 hónap
siponimod 4 hét
ozanimod 3 hónap
ponesimod 2 hét
natalizumab >3 hónap
alemtuzumab normális lymphocytaszámig (körül-

belül 12 hónap)
kladribin normális lymphocytaszámig (30–90 

héttel az utolsó adag után)
rituximab a B-sejt-telítettségig (>12 hónap)
ocrelizumab a B-sejt-telítettségig (>18 hónap)
ofatumumab a B-sejt-telítettségig (körülbelül 40 

hét)
kortikoszteroidok 1 hónap
plazmacsere nincs
intravénás immunglo-
bulin (IVIg)

3 hónap
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Relapszus esetén a vakcinációt halasztani kell addig, 
amíg a relapszus tünetei már nem súlyosbodnak tovább 
vagy visszafejlődtek. Nagy dózisú szteroidkezelés esetén 
a klinikailag remisszióban lévő beteg nem élő kórokozót 
tartalmazó vakcinával három–öt nap elteltével oltható, az 
élő, gyengített kórokozókat tartalmazó vakcina pedig há-
rom hónap elteltével adható be. Az inaktivált kórokozót 
tartalmazó vakcinák bármikor beadhatók. 

Az élő, attenuált kórokozót tartalmazó vakcinák bizton-
ságosan alkalmazhatók DMT nélküli vagy immunmodulá-

ló kezelésben (interferonok vagy GA) részesülő SM-bete-
geknél. Ideális esetben azonban, a vakcinával összefüggő 
fertőzések kialakulásának lehetséges kockázata miatt, ke-
rülendők a DMF-et és natalizumabot kapó SM-betegeknél. 
Nagyon kivételes esetekben, például nagy fertőzésveszély 
esetén megfontolható az élő, attenuált vakcinákkal történő 
oltás, ha a fertőzés potenciális kockázata nagyobb, mint a 
vakcinával összefüggő fertőzések kialakulásának rizikója. 
A korábban felsorolt immunszuppresszív kezelések mel-
lett a vakcinációt el kell kerülni (16. táblázat).

16. táblázat. Felnőtt SM-es betegek számára javasolt vakcinák

Kórokozó Vakcina Javaslat
szezonális in
fluenza

3 Fluart (három inaktivált vírustörzset tartalmaz), 
Vaxigrip Tetra (négy inaktivált vírustörzset tartal-
maz), inaktivált vírus

A szezonális influenzaoltás hat hónapos kor felett minden 
évben mindenki, így az SM-es betegek számára is java-
solt, amennyiben nincs valamilyen speciális ok arra, hogy 
az oltás ne kerüljön beadásra.

Pneumococcus Pneumovax 23 – PPSV23: a Staphylococcus 
pneumoniae 23 típusával szemben véd, Prevenar 
13 – PCV13: a Staphylococcus pneumoniae 13 tí-
pusa ellen véd,
tisztított poliszacharid antigén

A PPSV23 minden 65 éves vagy annál idősebb egyén szá-
mára ajánlott, az ismétlése hatévente javasolt.
Életkortól függetlenül javasolt hosszú távú immunszup-
presszív kezelés előtt álló betegek számára, a károsodott 
tüdőműködésű egyéneknek, és állandóan kerekesszékhez 
vagy ágyhoz kötöttek számára. SM-ben, immunszuppres�-
szió előtt PCV13 vakcina adása javasolt, amelyet két 
hónap különbséggel PPSV23 beadása kövessen.

tetanus inaktivált tetanustoxoid Az átlagpopuláció standard vakcinációjának része, szük-
ség esetén ismétlő/emlékeztető oltás.

diphtheria diphtheria-pertussis-tetanus, toxoid Az átlagpopuláció standard vakcinációjának része, szük-
ség esetén ismétlő/emlékeztető oltás.

pertussis diphtheria-pertussis-tetanus, toxoid Az átlagpopuláció standard vakcinációjának része, szük-
ség esetén ismétlő/emlékeztető oltás.

mumpsz, ka-
nyaró, rubeola

morbilli, mumpsz, rubeola (M-M-R Vaxpro, Prio-
rix), élő, attenuált vírus

Az MMR oltás egyetlen adagja javasolt minden 1970 után 
született egyénnek, ha az immunizációs státusza bizonyta-
lan. Két dózis négy hét különbséggel minden SM-es beteg 
számára, aki fogékony primer mumpsz-, morbilli- vagy 
rubeolafertőzésre.

Varicella-zos
ter

Varilrix, Varivax, élő, attenuált vakcina A S1P-modulátor-, alemtuzumab-, kladribin-, ocrelizumab
kezelés megkezdése előtt ajánlott oltani az SM-betege-
ket, ha a VZV-ellenanyag titerük alapján nincs bizonyí-
ték megelőző immunitásra. A vakcina beadását követően 
négy–hat hét kivárása szükséges a kezelés elkezdéséig.

humán pa
pillomavírus 
(humán típus 6, 
11, 16, 18, 31, 
33, 45, 52, 58)

Gardasil 9, inaktivált
(rekombináns), három adag

Minden lány és fiú immunizálására javasolt. Fontolja meg 
az alemtuzumabbal, S1P-modulátorokkal, kladribinnel vagy 
CD20-ellenes gyógyszerekkel kezelt nők és férfiak eseté-
ben, függetlenül az életkoruktól.

hepatitis B rekombináns vakcina, tisztított hepatitis B antigén 
(Engerix-B, HBVAXPRO)

Beadása azok számára javasolt, akiknek magas a rizikójuk 
arra, hogy a potenciálisan életet fenyegető betegséget el-
kapják, különösen CD20-ellenes kezelésnél.

Covid-19 mRNS (Comirnaty – P fizer/BioNTech, Spike-
vax – Moderna), vírusvektor (Covid-19 –  Jans-
sen, Gam-COVID – Vac Sputnik V, Vaxzevira – 
AstraZeneca), inaktivált vírus (Sinopharm)

Minden SM-betegnek ajánlott. Alemtuzumab- és kladri-
binkezelés, valamint anti-CD20 terápiák esetén az mRNS 
oltást a kezeléshez képest időzíteni kell.
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A Varicella-zoster vakcina egy időben adható a Pneu-
mococcus- és az influenzavakcinával. A varicella és a 
mumpsz-morbilli-rubeola elleni védőoltások adekvát 
immunválaszt váltanak ki, ha mindkettőt ugyanazon a 
napon adják be.

Vakcinák hatékonysága az SM-es immunterápiák 
alatt

Az SM kezelésére használt gyógyszerek modulálják vagy 
gátolják az immunrendszer működését, ami által emelke-
dik a vakcinára adott immunválasz elégtelenségének esé-
lye. A rendelkezésre álló ismeretek szerint feltehetően nem 
változik a vakcinációra adott immunválasz hatékonysága 

a β-interferon-készítmények, a glatiramer-acetát, a teriflu-
nomid és a dimetil-fumarát alkalmazása mellett. Natalizu-
mabkezelés esetében a hatásmechanizmus alapján való-
színűtlen a vakcina hatékonyságának csökkenése. Kevés, 
meglehetősen kis betegszámot vizsgáló tanulmány létezik, 
amelyek eredménye ellentmondásos. Egyes vizsgálatok 
azt találták, hogy a natalizumabbal kezelt betegeknél a 
vakcinációt követően szignifikánsan kisebb arányban ala-
kult ki szeroprotektív immunválasz, míg más vizsgálatok 
nem erősítették meg ezt az eredményt. A rendelkezésre álló 
ismeretek szerint elsősorban a fingolimod-, siponimod-, 
ocrelizumab-, rituximab-, mitoxantron-, alemtuzumab- és 
kladribinkezelés mellett számíthatunk csökkent humorális 
vakcinációs immunválaszra (17. táblázat.)

17. táblázat. Védőoltások javasolt alkalmazása SM-terápiák alatt

SM-terápia Vakcinálás Megjegyzés
Tradicionális injekciók
β-interferon-készítmények Biztonságos és hatékony. –
glatiramer-acetát Biztonságos. Az inaktivált influenzavakcina ke-

vésbé lehet hatékony.
–

Orális készítmények
teriflunomid A nem élő vakcina adása biztonságos és hatékony.

Élő, gyengített vakcina adása a kezelés felfüg-
gesztését követően hat hónappal lehetséges.

–

dimetil-fumarát A nem élő vakcina adása biztonságos és hatékony.
Az élő, gyengített vakcina adása mindaddig kerü-
lendő, amíg a lymphocytaszám <800/mm3.

A kezelés megkezdése előtt kanyaró, rubeola 
szűrése javasolt, ha nincs megbízható immuni-
zációs anamnézis. A perzisztens lymphopenia 
lehetséges kockázata miatt VZV-szűrés javasolt.

fingolimod, siponimod A kezelés alatt és utána két hónappal a nem élő 
vakcina csökkent hatékonyságára lehet számítani.
Élő, gyengített vakcina a kezelés abbahagyása 
után három hónap múlva adható.

A kezelés megkezdése előtt kanyaró, rubeola, 
VZV szűrése szükséges, ha a betegnek nincs 
megbízható immunizációs anamnézise.
A kezelés előtt a HPV vakcinációt is fel kell 
ajánlani.

kladribin Nem javasolt mindaddig, amíg az immunrekonst-
rukció nem ment végbe.

A kezelés megkezdése előtt kanyaró, rubeola, 
VZV szűrése szükséges.

Nagy hatékonyságú készítmények 
alemtuzumab A kezelés indítása után hat hónapon belül a nem élő 

vakcinák csökkent hatékonyságára kell számítani.
Élő, gyengített vakcina adása nem ajánlott a ke-
zelés megkezdése előtt hat héten belül, és a keze-
lési ciklus után addig, amíg az immunrekonstruk-
ció nem ment végbe. 

A kezelés megkezdése előtt kanyaró, rubeola, 
VZV szűrése szükséges.

natalizumab A nem élő vakcina adása biztonságos.
Élő, gyengített vakcina beadása a kezelés alatt 
kerülendő.

A kezelés megkezdése előtt kanyaró, rubeola, 
VZV szűrése szükséges.

ocrelizumab, ofatumumab, 
rituximab

A nem élő vakcina csökkent hatékonyságára lehet 
számítani.

A kezelés megkezdése előtt kanyaró, rubeola, 
VZV szűrése szükséges.

mitoxantron Az inaktivált influenzavakcina csökkent haté-
konyságú lehet.
Élő, gyengített vakcina adása nem ajánlott koráb-
ban, mint három hónappal a kemoterápia utolsó 
adagja után és/vagy amíg az immunrekonstrukció 
meg nem történt. 

A kezelés megkezdése előtt kanyaró, rubeola, 
VZV szűrése szükséges.
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4.3. Tüneti kezelés

Az alábbiakban az egyes tünetek kezelésére leggyakrab-
ban használt gyógyszereket tüntettük fel. A betegek álla-
pota szerint lehet választani a lehetőségek közül. A szóba 
jövő számos gyógyszer és eljárás közül csak néhány ren-
delkezik specifikusan SM-betegek kezelésére vonatkozó 
bizonyítékkal vagy ajánlással. Pszichoterápiára SM-ben 
még nincsenek kezelési irányelvek.  

4.3.1. Spasticitas

A spasmus oldását baclofennel (per os 30–60 mg/nap, 
maximum 120 mg/nap, intrathecalis pumpában 300–800 
μg/nap), tizanidinnel (maximum 25–36 mg/nap) javasolt 
kezdeni (A), esetenként benzodiazepin, dantrolen is ha-
tásos lehet (C). Lokálisan, a kiválasztott izomcsoport bé-
nítására botulinum toxin (1500 E) adása megfontolható 
(B), amennyiben a gyógyszeres kezelés nem eredményes. 
A botulinumtoxin-kezelés rutinszerű használata nem in-
dokolt.

Egyéb lehetőségek:
– tolperison (C); 
– igen súlyos esetekben fenolinjekció (C) vagy sebé-

szeti beavatkozás – adduktorok átmetszése, rhizotomia;
– azokat a betegeket, akiknél gyógyszeres kezelés 

mellett legalább hetente egyszer incontinentia jelentke-
zik, tanácsos a kérdéssel foglalkozó specialistához kül-

deni (C). Kiegészítésként medencetorna (A), a medence-
fenék izmainak elektromos stimulációja (B) jöhet szóba;

– nabiximols (tetrahydrocannabinol és cannabidiol, 
Sativex spray) (A) – Magyarországon nem elérhető.
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Simpson DM, Hallett M, Ashman EJ, et al. Practice guideline update 

summary: Botulinum neurotoxin for the treatment of blepharo-
spasm, cervical dystonia, adult spasticity, and headache: Report of 
the Guideline Development Subcommittee of the American Acade-
my of Neurology. Neurology 2016;86:1818.
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4.3.2. Kóros fáradékonyság

– Az amantadin naponta 200 mg dózisban mérsékelten 
hatásos a kóros fáradékonyság csökkentésében (A).

– Antidepresszívumok (fluoxetin 10–20 mg) depres�-
szió társulásakor (C), modafinil (álmossággal járó) fá-
radtság esetén ajánlható.

Ajánlott irodalom

Nourbakhsh B, Revirajan N, Morris B, et al. Safety and efficacy of 
amantadine, modafinil, and methylphenidate for fatigue in multiple 
sclerosis: a randomised, placebo-controlled, crossover, double-blind 
trial. Lancet Neurol 2021;20:38.

	 https://doi.org/10.1016/S1474-4422(20)30354-9
Stankoff B, Waubant E, Confavreux C, et al and French Modafinil Study 

Group. Modafinil for fatigue in MS. A randomized placebo-con-
trolled double-blind study. Neurology 2005;64: 1139-43.

	 https://doi.org/10.1212/01.WNL.0000158272.27070.6A
Taus C, Solari A, D’Amico R, et al. Amantadine for fatigue in multiple 

sclerosis. Cochrane Review). In: The Cochrane Library, Issue 3, 
2004. Chichester, UK: John Wiley & Sons, Ltd. 2004.

	 https://doi.org/10.1002/14651858.CD002818

4.3.3. Járászavar

A 4-aminopiridin (Fampyra) a járásképesség csökkenésé-
vel társuló (EDSS – Kurtze-féle skála: 4–7) SM-betegek 
kezelésére javallott.

Adagolás és alkalmazás: a 4-aminopiridinnel törté-
nő kezelés az SM kezelésében jártas orvosok rendelvé-
nyéhez és felügyeletéhez kötött. A készítmény javasolt 
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adagja naponta kétszer egy 10 mg-os tabletta, 12 órás 
időközzel bevéve (egy tabletta reggel és egy este). A 
4-aminopiridin nem adható a javasoltnál nagyobb gyako-
risággal vagy magasabb adagban. A tablettákat étkezéstől 
függetlenül kell bevenni.

A 4-aminopiridin-kezelés elkezdése és értékelése: a 
felírt mennyiséget kezdetben kéthetes terápiára kell kor-
látozni, mivel a kedvező klinikai hatások általában már 
a 4-aminopiridin szedésének megkezdése utáni két héten 
belül észlelhetők. A két hét elteltével ajánlott egy időre 
mért járásteszttel (25FWT) kiértékelni a javulást. Ha nem 
figyelhető meg javulás, abba kell hagyni a 4-aminopiridin 
szedését. Akkor is abba kell hagyni a terápiát, ha a páci-
ensek nem számolnak be kedvező hatásról.

A 4-aminopiridin-kezelés újraértékelése: ha a járás-
képesség csökkenése észlelhető, az orvosnak meg kell 
fontolnia a kezelés megszakítását, és el kell végeznie a 
4-aminopiridin hatásosságának újbóli értékelését (lásd 
fent). Az újraértékelés során meg kell vonni a 4-aminopi-
ridin-kezelést, és el kell végezni a járástesztet. Akkor is 
meg kell szakítani a 4-aminopiridin-kezelést, ha már nem 
javul a páciensek járásképessége.

Ajánlott irodalom

Goodman AD, Brown TR, Krupp LB, et al. Sustained-release oral fam-
pridine in multiple sclerosis: a randomised, double-blind, controlled 
trial. Lancet 2009;373:732.

	 https://doi.org/10.1016/S0140-6736(09)60442-6
Preiningerova JL, Baumhackl U, Csepany T, Czaplinski A, et al. Recom-

mendations for the use of prolonged‐release fampridine in patients 
with multiple sclerosis (MS). CNS neuroscience & therapeutics 
2013;19:302-6.

	 https://doi.org/10.1111/cns.12101

4.3.4. Fájdalom

A neuropathiás fájdalom, trigeminus neuralgia carba-
mazepinnel (200–1600 mg/nap), oxcarbazepinnel (600–
1800 mg/nap), gabapentinnel (300–2400 mg/nap), lamot-
riginnel (200–400 mg/nap), pregabalinnal (150–600 mg/
nap) (A), amitriptylinnel (25–150 mg/nap), klomipramin-
nal (75–100 mg/nap), tramadollal, rövid távon cannabi-
noid (CBD) készítményekkel, illetve botulinum toxinnal 
(C) kezelhető.

Az egyéb típusú fájdalomcsillapításra nincsenek evi-
denciák. Változó esetszámú betegcsoporton kedvező 
hatásról számoltak be az alábbi hatóanyagok, terápiák 
alkalmazása kapcsán.

Az SM-mel összefüggő akut nociceptív és/vagy neuro-
pathiás fájdalom esetén:

– carbamazepin (neuralgiform fájdalom esetén); 
– benzodiazepinek;
– baclofen, tizanidin, tolperison;
– gabapentin, pregabalin.
Az SM-mel összefüggő, krónikus (neuropathiás) fáj-

dalom esetén:

– antidepresszívumok; 
– carbamazepin (neuralgiform fájdalom esetén); 
– baclofen;
– gabapentin, pregabalin;
– mirtazapin, venlafaxin, duloxetin;
– fizikoterápia (TENS);
– esetleg korrekciós orthopediai, funkcionális idegse-

bészi beavatkozások.
Musculosceletalis fájdalom esetén, amennyiben az 

csökkent mozgás, kóros tartás miatt, másodlagosan ala-
kul ki:

– TENS (A);
– antidepresszánsok (A);
– rutinszerűen alkalmazott ultrahangkezelés, lézer-

kezelés – az anticonvulsív gyógyszerek nem ajánlottak 
(A);

– intakt kognitív funkciók esetén pszichoterápia (A);
– nem szteroid gyulladáscsökkentők (NSAID) (C);
– manuálterápia.
A paroxysmalis tünetek (például dystonia) következté-

ben kialakuló fájdalom esetén:
– carbamazepin;
– baclofen;
– phenytoin;
– valproát;
– barbiturát;
– acetazolamid.
A spasticitas következtében kialakuló fájdalom esetén: 

lásd a spasticitas kezelésénél.

Ajánlott irodalom

Bendtsena L, Zakrzewskab JM, Abbottd J, Braschinskye M, Di Stefanof G, 
Donnet A, et al. European Academy of Neurology guideline on trigemi-
nal neuralgia European Journal of Neurology 2019;226:831-49.
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Frohman AN, Okuda DT, Beh S, et al. Aquatic training in MS: neuro-
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2015;2:864. https://doi.org/10.1002/acn3.220

Giannantoni A, Di Stasi SM, Stephen RL. Intravesical capsaicin versus 
resiniferatoxin in patients with detrusor hyperreflexia: a prospective 
randomized study. J Urol 2002;167:1710-4.

	 https://doi.org/10.1016/S0022-5347(05)65183-X
Harries AM, Mitchell RD. Percutaneous glycerol rhizotomy for 

trigeminal neuralgia: safety and efficacy of repeat procedures. Br J 
Neurosurg 2011;25:268-72.

	 https://doi.org/10.3109/02688697.2011.558946
Lambru G, ZakrzewskaJ, Matharu M. Trigeminal neuralgia: a practical 

guide Pract Neurol 2021;21:392-402.
	 https://doi.org/10.1136/practneurol-2020-002782

4.3.5. Hólyagdiszfunkció

Vizelettárolási zavarban az incontinentiát oxybutynin-
nal (3 × 5 mg/nap), amennyiben éjszaka is jelentkezik, 
dezmopresszinnel (orálisan 100–400 μg, intranasalisan 
10–40 μg dózisban, naponta csak egyszer alkalmazható) 
kezelik (A), egyéb szerek hatása nem bizonyított. 
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– Antikolinerg szerek:
oxybutynin (A);
– solifenacin (5–10 mg/nap) (A);
– trospium-klorid (30 mg/nap) (A);
– darifenacin (7,5–15 mg);
– tolterodin; 
– emepron;
– imipramin;
– dezmopresszin (A);
– Neurogén detrusor hiperreflexiában a hólyagfal-

ba adott botulinum toxin A injekció antikolinerg/anti-
muszkarinos terápiára refraktereknél javítja a continen-
tiát (A).

– Vizeletürítési zavarokban
alfa-blokkolók:
– tamsulosin (0,4–0,8 mg) (B);
– doxazosin;
– alfuzosin;
– prazosin;
– terazosin;
– fenoxibenzamin;
izomrelaxánsok:
baclofen;
– tizanidin;
– diazepam;
– dantrolen;
kolinészteráz-bénítók:
– charbacol;
– pyridostigmin;
– neostigmin;
– betachol;
tiszta intermittáló önkatéterezés (C).
Gyógyászati segédeszközök
– condom katéter, betét, pelenka 
Hólyagfertőzés/profilaxis:
– methenamin, mandelamin (2 × 1 g/nap (C);
– methionin (3 × 500 mg) (C); 
– tőzegáfonya-tea, -kapszula. 

Ajánlott irodalom
Cardozo L, Lisec M, Millard R, et al. Randomized, double-blind 
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4.3.6. Tremorok

Gyógyszeres lehetőségek kisszámú esetismertetések alap-
ján:

– carbamazepin;
– clonazepam;
– primidon;
– propranolol;
– clozapin;
– gabapentin.
Sebészi beavatkozás (sztereotaxiás műtét): thalamoto-

mia, mély agyi stimuláció. Fizikális kezelés: súly alkal-
mazása (500 g-os „fittness mandzsetta”).

4.3.7. Szexuális diszfunkció

A sildenafil 25–100 mg dózisban férfiaknál javítja az 
erectilis diszfunkciót (A);

– apomorphin;
– alprostadilum – intracorporalis injekció;
– papaverin – intracorporalis injekció;
– prosztaglandin E;
– síkosítók;
– eszközök;
– pszichoterápia.

Ajánlott irodalom

Fowler CJ, Miller JR, Sharief MK, et al. A double blind, randomised 
study of sildenafil citrate for erectile dysfunction in men with multi-
ple sclerosis. J Neurol Neurosurg Psychiatry 2005;76:700. 

	 https://doi.org/10.1136/jnnp.2004.038695

4.3.8. Depresszió

– Kognitív és viselkedésterápia (A),
– antidepresszívumok. 
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A betegség krónikus jellegénél fogva elengedhetetlen a 
beteg pszichés támogatása (A). Ez magában foglalja a 
betegségből eredő funkcióromláshoz való alkalmazkodás 
személyre szabott, együttes kidolgozását, a beteg coping 
stratégiáinak fejlesztését. A szupportív kezelés javítja az 
SM-es beteg életminőségét, csökkentheti a kórházi keze-
lések számát és időtartamát, valamint kedvezően befo-
lyásolja a beteg kezelések iránti compliance-ét. A feladat 
multidiszciplináris teamet igényel, amelynek hatékony-
ságát növelheti, ha a szakemberek és a betegek civil szer-
vezetei között harmonikus együttműködés alakul ki.

Az SM kezelésének komplexitása indokolja, hogy az 
SM-ben szenvedő betegek ellátása speciális centrumban 
történjen. SM gyanúja esetén is a beteget minél hamarabb 
(hat héten belül) speciális centrumba kell küldeni.

A gondozás során, a diagnózis felállításától kezdve, a 
beteg együttműködésének (compliance) és terápiahűsé-
gének (adherencia) maximalizálása érdekében, folyama-
tosan szükség van a beteg és családjának felvilágosításá-
ra. A megfelelően informált beteg preferenciáit a döntés 
során figyelembe kell venni. A felvilágosításnak az aláb-
biakra kell kiterjednie:

– a betegség jellemzői (kórlefolyás, betegségaktivitás, 
relapszusok, progresszió);

– a rendelkezésre álló (gyógyszeres és nem gyógysze-
res) betegségmódosító és tüneti terápiák, adagolási mód, 
lehetséges mellékhatások és szövődmények, monitorizá-
lási teher;

– a terápiák célja kapcsán hangsúlyozni kell, hogy a 
betegségmódosító terápia nem befolyásolja a meglévő 
tüneteket, ezzel elkerülhetők az irreális elvárások;

– a javasolt vizsgálatok (differenciális diagnosztika, a 
terápia hatásosságának megítélése, a mellékhatások, szö-
vődmények kiszűrése); 

– az aktivitás megőrzésében szerepet játszó életmód-
beli változások jelentősége (dohányzás elhagyása, rend-
szeres testmozgás, táplálkozás szerepe);

– az állapotrosszabbodás okai (infekció, túlterhelés, 
túlmelegedés, traumák);

– a betegség elfogadásának fontossága, a pszichológus 
szerepe.

A rehabilitáció erre speciálisan felkészült rehabilitá-
ciós osztályokon javasolt.

Ajánlott irodalom

Evans C, Marrie RA, Zhu F, et al.Adherence and persistence to drug 
therapies for multiple sclerosis: A population-based study Multiple 
Sclerosis and Related Disorders 2016;8:8-85.

	 https://doi.org/10.1016/j.msard.2016.05.006
National Institute for Clinical Excellence (NICE). Multiple sclerosis 

Management of multiple sclerosis in primary and secondary care 
Clinical Guideline 8 November 2003 Developed by the National 
Collaborating Centre for Chronic Conditions Updated 2019.

	 https://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK248064/
Wilson L, Loucks A, Bui C, et al. Patient centered decision making: Use 

of conjoint analysis to determine risk-benefit trade-offs for prefer-
ence sensitive treatment choices Journal of Neurological Sciences 
2014;344, P80-87.

	 https://doi.org/10.1016/j.jns.2014.06.030

4.3.9. Erőltetett patológiás (kényszersírás, -ne-
vetés) és emocionális instabilitás

Triciklikus (B) és szelektív szerotoninreuptake-gátló an
tidepresszívumok (C).

4.3.10. Epilepsziás roham

Antikonvulzívumok.

4.4. Műtét

Az alapbetegség műtéttel nem kezelhető.

Ajánlott irodalom

Rommer PS, Eichstädt K, Ellenberger D, et al. Symptomatology and 
symptomatic treatment in multiple sclerosis: Results from a nation-
wide MS registry. Multiple Sclerosis Journal 2019;1-12.

	 https://doi.org/10.1177/1352458518799580
Rønning OM, Tornes KD. Need for symptomatic management in ad-

vanced multiple sclerosis. Acta Neurol Scand 2017;135:529-32.
	 https://doi.org/10.1111/ane.12631

5. Gondozás
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6. Az ellátás megfelelőségének indikátorai

6.1. Az SM-centrum személyi feltételei

Az SM-centrumokat 1996-tól, SM-betegek ellátására 
hozták létre. 

– Biztosítani kellett, hogy a rendelést legalább két, a 
rendelés vezetésére tartós megbízással rendelkező neuro-
lógus szakorvos lássa el, hogy a helyettesítés, a folyama-
tos munka megoldható legyen. 

– A gondozást csak olyan neurológus végezheti, aki át-
fogó ismeretekkel rendelkezik a betegségről, a betegség-
módosító terápiák hatékonyságáról és biztonságosságá-
ról, aki alkalmas a betegség követését célzó funkcionális 
értékelő skálák, tesztek (EDSS, SDMT, MSFC) elvégzé-
sére, és azokról szakszerű dokumentációt vezet.

– Az orvosok mellett az állandó személyzet tagja az 
SM ellátásában gyakorlattal rendelkező szakápoló/nővér.

– Biztosítani kell, hogy a kezelésbe rendszeresen be-
vonható legyen gyógytornász, pszichológus, pszichiáter, 
rehabilitációs szakorvos, ergoterapeuta, logopédus, fizi-
koterápiás szakasszisztens, urológus, szemész szakorvos, 
idegsebész, neuroradiológus, valamint a beteg állapotától 
és szociális helyzetétől függően szociális munkás.

A szakemberek munkájukat a Szakmai Kollégium 
Neurológiai Tagozata által jóváhagyott klinikai irányel-
vek alapján végzik.

6.2. Az SM-centrum tárgyi feltételei

– A minimális rendelési idő (az általános neurológiai 
rendeléstől elválasztottan) heti hat óra.

– Elérhető közelségben kell lennie egy minimum 1,5 
T erősségű MRI-készüléknek, elektrofiziológiai laborató-
riumnak, illetve liquor (immunológiai) vizsgálatra alkal-
mas laboratóriumnak.

– Az illetékes egészségügyi intézmény a Magyar Neu
roimmunológiai Társaság javaslatára, a Szakmai Kollégi-
um Neurológiai Tagozatának jóváhagyása után megállapo-
dik a Nemzeti Egészségbiztosítási Alapkezelővel az SM 
szakrendelés működtetéséről és annak rendelési idejéről. 

– A rendelés szakszerű dokumentációt vezet. 
– Rendelkezik neurológiai osztályos háttérrel. 
– Az SM-betegek ellátására használt helyiségben za-

vartalanul elvégezhető a betegek tájékoztatása, vizsgála-
ta, az injekciós terápiák alkalmazásának betanítása, az in-
fúziós biológiai terápia beadása. A centrum rendelkezzen 
az anafilaxiás sokk elhárítására alkalmas felszereléssel, 
az intenzív osztály elérhető legyen. 

Az 2018-ban, az EAN és az ECTRIMS által közösen 
kiadott SM-terápiás protokollban szereplő első, egységes 
európai ajánlás szerint SM-pácienst csak speciális felté-
teleknek megfelelő SM-centrumban lehet és kell kezelni! 

Betegségmódosító kezeléseket csak olyan centrumban 
lehet folytatni, ahol biztosított a megfelelő szakmai és 
eszközös háttér e terápiák adekvát alkalmazásához, az 

18. táblázat. A kórtörténeti dokumentáció minimális 
feltételei (Middleton, et al. MSRD 2018;24:3-10.)

A beteg neme (férfi/nő)
Születési éve
A diagnózis éve
Kórforma a diagnóziskor (CIS/RR/SP/PP)
Aktuális kórforma (CIS/RR/SP/PP)
Kórformaváltás (igen/nem)
Kórformaváltás dátuma
Relapszusok ideje, száma
Relapszusok súlyossági fokozata (enyhe lefolyású/közepes/
súlyos)
Korábbi DMT (nincs/alemtuzumab, dimetil-fumarát, glati
ramer-acetát, fingolimod, interferon β-1a, interferon β-1b, 
kladribin, natalizumab, ocrelizumab, ofatumumab, ozanimod, 
ponesimod, siponimod, teriflunomid/azatioprin, mitoxantron)
Korábbi DMT kezdő dátuma
Korábbi DMT befejező dátuma
DMT elhagyásának oka (terápiás hatástalanság/mellékhatás/
egyéb)
Aktuális DMT (nincs/alemtuzumab, dimetil-fumarát, glati
ramer-acetát, fingolimod, interferon β-1a, interferon β-1b, 
kladribin, natalizumab, ocrelizumab, ofatumumab, ozani-
mod, ponesimod, siponimod, teriflunomid/azatioprin, mito-
xantron)
Aktuális DMT kezdő dátuma
EDSS-pontszám félévente
EDSS dátuma
Járásteszt (500 méter járás, 25-Foot Walking Test), kézügyes-
ség (9-Hole Peg Test) 6–12 havonta
Pszichopatológiai tesztek és életminőség (FIS, BDI, BICAMS, 
MSQol-54) évente 
Terhesség (igen/nem)
Dohányzás (igen/nem)
Dohányzás napi mennyisége (db/nap)
Dohányzás kezdő dátuma
Első relapszus góctüneti lokalizációja (gerincvelői/agyi/vi
zuális/kisagyi/agytörzsi)
Első relapszus tünetei (látáskárosodás/motoros rendszer érin-
tettsége/szenzoros rendszer érintettsége/koordinációs rend-
szer érintettsége/hólyag-bél működési zavar/kóros fáradé
konyság/kognitív károsodás/encephalopathia/egyéb)
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esetleges mellékhatások elhárításához és a terápiás hatás 
utánkövetéséhez.

A páciensek kórtörténeti dokumentációjának meg kell 
felelnie a nemzetközi ajánlásban rögzítetteknek. A 2019-
ben megjelent, az SM-centrum feltételrendszerére vonat-
kozó nemzetközi protokoll javaslatot tesz a centrum sze-
mélyi és tárgyi feltételeire, részletesen bemutatja, hogy 
milyen kautélái vannak a multidiszciplináris ellátóegy-
ségnek (18. táblázat). A közeljövő kiemelkedő feladata 
a betegutak kidolgozása lesz.

19. táblázat. Az SM-centrum feltételrendszere (Soel-
berg, et al. Mult Scler 2019;25:627-36.)

SM-centrum minimum feltételrendszere
Az SM mindennapi ellátásához szükséges személyzet
SM-ben jártas neurológus szakorvos (minimum két fő)
SM terápiában specialista nővér
adminisztrátor
pszichológus
szakgyógyszerész
Az SM legfőbb tüneteinek ellátásához szükséges személyzet
dietetikus
beszédterapeuta
fájdalomspecialista (az SM-centrum neurológusa is lehet)
urológus
spasticitas kezelésében jártas specialista (az SM-centrum 
neurológusa vagy rehabilitációs szakorvosa is lehet)
SM centrum ajánlott feltételrendszere
Diagnosztikus háttér
SM-ben jártas radiológus vagy neuroradiológus
mikrobiológia
labor
elektrofiziológia
szemészet
További társszakmák
belgyógyász
sebész
idegsebész 
nőgyógyász
neurooftalmológus
otoneurológus
pszichiáter
neurorehabilitáció
MRI vizsgálati háttér
MRI az intézetben
MRI-térerő legalább 1,5 T

6.3. Az SM-centrum feladata

– Tünet- és panaszmentesség megőrzése, progresszív 
kórforma kialakulásának minél további késleltetése. 

Célok:
– Jó fizikai állapotú (EDSS: 0–3 pont), munkaképes 

betegek: állapot stabilizálása, progresszió lassítása, a 
társbetegségek és az SM kísérő tüneteinek (spasticitas, 
urológiai betegségek, járásbizonytalanság, fáradékony-
ság, depresszió) kezelése. 

– Közepes fokú rokkantsággal élők (EDSS: 3–6 pont): 
fizioterápia, beszédterapeuta és pszichológus közremű-
ködésével, rehabilitáció révén a munkaképesség minél 
további megőrzése, adekvát terápia folytatása.

– Nagyfokú rokkantsággal élők (EDSS: > 6,0 pont): 
progresszív kórformák okozta fizikai és szellemi tünetek 
enyhítése, az életminőség megőrzése fizioterápia, reha-
bilitáció segítségével, segédeszközök használata, moz-
gásteljesítmény javítása, önellátás megőrzése. Szociális 
munkás, otthoni ellátás biztosítása (19. táblázat).
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A Fogyatékosságok Nemzetközi Osztályozása (FNO) 
alapú, betegközpontú megközelítés szerint az SM reha-
bilitáció célja, hogy a fizikai, pszichés és mentális ká-
rosodásokat elszenvedett beteg megszerezze azokat a 
képességeket, amelyek segítségével csökkenteni tudja a 
fogyatékosság mértékét, és optimalizálja a megmaradt 
funkcióit, annak érdekében, hogy a betegség tünetei a le-
hető legkisebb mértékben korlátozzák a munkavégzésben, 
a magánéletében és társadalmi kapcsolataiban. Súlyosan 
fogyatékos beteg esetében a fő cél az alapvető biológiai 
funkciók biztosítása, a másodlagos szövődmények (kont-
raktúrák, törések, félrenyelés, fertőzések, depresszió stb.) 
és a teljes szociális izoláció megelőzése. A hatékony re-
habilitáció segítségével javítható a beteg és családja élet-
minősége, csökkenthető a betegre fordított egészségügyi 
kiadás, és meghosszabbítható a munkában töltött idő.

Általános megfontolások

Az SM-mel élők rehabilitációját egyénre szabottan kell 
megtervezni, figyelembe véve a személyiséget, a szükség-
leteket, a fizikai és szellemi teljesítőképességet, a tanulá-
si módszereket, a környezetet, a szociális lehetőséget, a 
betegség stádiumát, valamint az egyes kezelésekhez való 
hozzáférés esélyeit. A multidiszciplináris rehabilitáció 
folyamatosan és rugalmasan igazodjon az igényekhez, a 
beteg életkörülményeihez, a progresszív lefolyású beteg-
ség adott stádiumához; ne az SM diagnózisára fókuszál-
jon, hanem a társadalmi részvételt befolyásoló, tényleges 
diszfunkciókra, fogyatékosságokra.

7.1. A rehabilitációs terápia típusai

Bár nincs elegendő bizonyíték arra vonatkozóan, hogy 
az egyes rehabilitációs terápiákat milyen intenzitással, 
mennyi ideig szükséges végezni, mikor kell ismételni, és 
egy esetleges jótékony hatás mennyi ideig marad meg, a 
rehabilitációs beavatkozások az SM komplex terápiájá-
nak elengedhetetlen részét képezik.  

SM-ben a károsodás összetettsége és változékonysága 
miatt multidiszciplináris rehabilitáció javasolt. A fizikai 
erőnlét fenntartására, javítására irányuló tervezett, struk-
turált és repetitív testmozgás biztonságos. A fizikai akti-
vitás alatt a panaszok időszakos rosszabbodása átmeneti, 
pihenésre megszűnik. Testmozgás lehet a rehabilitáció 
részeként alkalmazott fizioterápia, az izomerőt növelő, az 
állóképességet, egyensúlyt fejlesztő tréningek, az aero-
bik, a jóga, a tai chi, illetve enyhe formában a pilatesgya-
korlatok. A testmozgásnak az állóképesség javításán túl 
pozitív hatása van a hangulatra, a kóros fáradékonyságra, 
az életminőségre, csökkenti a spasticitast, a mozgásszervi 
fájdalmat (B). 

Minimum 150 perc/hét időtartamra rendszeres testmoz-
gás vagy ugyanannyi időre aktív életmód javasolt (C). 

A motoros és szenzoros egyensúlytréning vagy a moto-
ros egyensúlytréning három héten keresztül valószínűleg 
hatékony a statikus és dinamikus egyensúly javításában 
(B). Ugyanakkor nincs elegendő bizonyíték arra vonatko-
zóan, hogy a tréning csökkentené az esések számát, a be-
tegek által megélt fogyatékosságot, bizonytalanságérzést.

A gyógytorna, robotok által támogatott járásgyakorla-
tokkal kiegészítve, progresszív, nem járóképes SM-ben 
lehet, hogy rövid távon növeli a járástávolságot és az 
állóképességet (C). Az egyensúlytréning, az erősítőgya-
korlatok, az aerobic, az egésztest-vibráció és a transcutan 
elektromos stimuláció az enyhe és közepesen súlyos 
sclerosis multiplexben pozitív hatással lehet az egyen-
súlyra (C). A virtuális valóságon alapuló egyensúlytré-
ning motivációs jellegű, az egyensúly hatásosságára az 
evidencia alacsony. A medencefenék-gyakorlatok, az 
elektromos stimuláció és a biofeedback pozitív hatással 
van az incontinentiára és az életminőségre (B).

A kognitív viselkedésterápia valószínűleg javítja 
a depressziót, az alkalmazkodást és a sclerosis multi
plexszel való megküzdési képességet (C). A kognitív 
rehabilitációs programok javíthatják a rövid távú és a 
munkamemóriát, a figyelmet (C). A vizsgált tanulmá-
nyok közül sokból hiányzott az aktív kontrollcsoport, a 
megfelelően erősített minták, a vizsgálatok jelentős kö-
vetési időszaka, a közeli és távoli transzfer egyértelmű 
megkülönböztetése, valamint az egyéni különbségek 
figyelembevétele. A számítógépalapú beavatkozások. 
például a telerehabilitáció) kiegészítést jelenthetnek, 
mivel ezek hatékonyak és kényelmesek, és kevesebb 
személyes képzést igényelnek.

A felső végtagok hat héten keresztül végzett légzés-
fokozó gyakorlatai közepesen fogyatékos SM-ben va-
lószínűleg hatékonyak az időzített járás és az egy má-
sodperc alatt kényszerített kilégzési térfogat (FEV1) 
javítására, és valószínűleg hatástalanok a fogyatékosság 
javításában (B). Egy 10 héten keresztül végzett belégző
izom-edzésprogram – a tüdőfunkciós tesztekkel mérve –  
valószínűleg hatékony a maximális belégzési nyomás ja-
vításában (B).

7.2. A rehabilitáció helyszínei

A rehabilitáció történhet fekvőbeteg-szakintézményben 
vagy a beteg otthonában, főleg a súlyos fogyatékosággal 
élők esetében. A mozgásukban kevésbé korlátozottak am-
buláns rehabilitációs programokban is részt vehetnek. A 
nyolc héten keresztül, heti rendszerességgel végzett, ott-
honi vagy ambuláns fizioterápia valószínűleg hatékony 
az egyensúly, a fogyatékosság és a járás javításában, de 

7. Rehabilitáció
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valószínűleg hatástalan a felső végtagok kézügyességé-
nek javításában (I. szint B).

Az egyénre szabott fekvőbeteg-gyógytorna három 
héten keresztül, majd az otthoni gyakorlatok 15 héten át 
valószínűleg hatékonyan csökkentik a fogyatékosságot 
(II. szint B). Az adatok nem elegendőek ahhoz, hogy alá-
támasszák/elutasítsák az egyénre szabott, az életminőség 
javítása érdekében végzett fekvőbeteg-gyógytorna és az 
azt követő otthoni testmozgás alkalmazását.

Az átfogó, multidiszciplináris járóbeteg-rehabilitáció 
hat héten keresztül végezve – a funkcionális függetlenség 
mérésével mérve – valószínűleg hatékony a fogyatékos-
ság/a funkció javításában (B).

A súlyos állapotban lévő SM-betegek számára is mult-
idiszciplináris rehabilitáció ajánlott, intézeti vagy otthoni 
körülmények között, vagy a kettő kombinációjában (D). 
A helyszín megválasztását a beteg preferenciái, az utazá-
si, szállítási lehetőségek, az ellátáshoz való hozzáférés, 
valamint a családi körülmények befolyásolják. 

A telerehabilitációs programokban való részvétel jó-
tékony hatása az állóképességre, a mobilitásra és a ko-
ordinációra három hónapon keresztül megmarad. Hosszú 
távon előnyösen befolyásolja a fájdalmat, az alvászavaro-
kat és az életminőséget (C). 

Relapszust követően megfontolandó az intézeti mult-
idiszciplináris rehabilitációs program igénybevétele. A 
kizárólag kortikoszteroiddal kezelt relapszushoz képest 
a javulás (EDSS, FIM, BDI, FSS, MS Quality of Life-
54, MS Self-Efficacy Scale) a testmozgást is magában 
foglaló komplex rehabilitációs kezelés esetén jobb lehet 
(B). A betegedukációt/tanácsadást is magában foglaló 
komplex, multidiszciplináris neurorehabilitáció együt-
tesen hatásos (B). 
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Kontrollvizsgálatok során javasolt tesztek sclerosis multiplexben

8.1. Kiterjesztett Rokkantsági Állapot Skála (EDSS)

EDSS Jellemzők 
0,0 normális neurológiai lelet (neurológiai fizikális vizsgálattal nem tapasztalható eltérés)
1,0 nincs funkciózavar, egyetlen funkcionális rendszerben észlelhető neurológiai tünet (például Babinski jel, tremor vagy 

nystagmus)
1,5 több mint egy funkcióban minimális neurológiai jelek 
2,0 egy minimális funkciózavar (enyhe paresis, ataxia, vizuális-motoros zavarok)
2,5 egy enyhe vagy két minimális funkciózavar
3,0 mérsékelt funkciózavar (mono- vagy hemiparesis, ataxia, kifejezett szenzoros, szem- vagy hólyagtünetek), egy 

mérsékelt vagy három-négy enyhe funkciózavar
3,5 a beteg teljesen mozgásképes, de egy mérsékelt funkciózavar és számos másik funkcióban a minimálisnál kissé na-

gyobb mértékű rendellenesség 
4,0 a funkciózavar relatíve súlyos, de a beteg önellátó, és viszonylag komolyabb rokkantsága ellenére átlag napi 12 órán át 

normális köznapi tevékenységet folytat; segítség nélkül vagy pihenéssel 500 métert képes gyalogolni 
4,5 a beteg teljesen mozgásképes, egész nap tud dolgozni, egyébként a teljes cselekvőképességében némileg korlátozott 

lehet, és minimális segítségre szorulhat; viszonylag komoly rokkantsági fokon áll; segítség nélkül vagy pihenéssel 300 
métert képes gyalogolni 

5,0 segítség nélkül vagy pihenéssel 200 métert képes gyalogolni; a rokkantság mértéke elég komoly ahhoz, hogy korlátozza 
az egész napot felölelő cselekvésekben (speciális gondoskodás nélkül egész nap dolgozni)

5,5 segítség nélkül vagy pihenéssel 100 métert képes gyalogolni; a rokkantság mértéke elég jelentős ahhoz, hogy meggátol-
ja a teljes napot igénybe vevő cselekvéseket

6,0 váltakozó vagy egyoldalú, állandó segítség (bot, mankó, támasz) szükséges a pihenéssel vagy anélkül megtett, körül-
belül 100 méteres gyalogláshoz 

6,5 állandó kétoldali segítség (bot, mankó, támasz) szükséges a körülbelül 20 méteres gyalogláshoz, pihenés nélkül
7,0 még segítséggel is képtelen öt méternél hosszabb távot megtenni, lényegében tolókocsihoz van kötve; hagyományos 

kocsija van, saját maga hajtja a kerekeket; önállóan ül bele, és száll ki; körülbelül napi 12 órát tölt a székében
7,5 képtelen pár lépésnél többet megtenni; tolókocsihoz kötött, segítségre lehet szüksége a be- és kiszállásnál; maga hajtja 

a kerekeket, de nem képes egy teljes napot eltölteni a hagyományos tolókocsiban, motorizált tolókocsira lehet szüksége
8,0 lényegében ágyhoz, székhez van kötve, vagy tolókocsit használ, esetleg a nap nagyobb részét ágyon kívül töltheti; szá-

mos önellátó mozdulatra képes, a karjait hatékonyan képes használni
8,5 lényegében a nap legnagyobb részében ágyhoz kötött, a karjait képes bizonyos fokig hatékonyan használni, néhány 

önellátó mozdulatot még el tud végezni
9,0 teljesen magatehetetlen, ágyhoz kötött; még képes kommunikálni, illetve enni
9,5 teljesen magatehetetlen fekvőbeteg; képtelen kommunikálni vagy enni/nyelni
10,0 elhalálozás SM következtében

8. Függelék
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