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Tobb szervet érinto betegség
Autoszémalis recessziv oroklés
Ok: CFTR (cystic fibrosis transmembrane conductanse
regulator) mutacid
- 7 kromoszéma
- c-AMP vezérelt klorid csatorna
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PKC, PIP,. Rho




Hibas mukodées kovetkezmenye

- A hasnyalmirigyben: emésztési problémakat okoz
- A légzl rendszerben surl valadék rakddik le, kronikus
tidogyulladas, pansinusitis

« A mellékherékben: mellékherék csatornainak elzarodasa

miatt, a férfi betegek 95%-a steril

- A beslriusodott nyak elzarja a kiilso elvalasztasu mirigyek
kivezetd csoveit, megvaltozott a nyaktermelés

- Ujsziilott korban meconium ileus

- Fehérjehiany

= A zsiroldékony vitaminok (A, D, E, K) hidnyanak jelei
= Jellemzd szinte az 0sszes exocrin mirigy gyulladasos
elvaltozasa

- Hepatopathia
- CFRD



Serult funkciok normalizalasa

Emésztés —Taplalkozas
szomatikus fejlodés
Légzés — oxigenizacio
Bakterialis kolonizacio és infekcidk kezelése
Tarsult betegségek gydgyitasa
Fizioterapia

Psychés tamogatas
Tidotranszplantacio

OKki1 terapia:
CFTR mukodést szabalyozdk




Emésztés —Taplalkozas
Alultaplaltasghoz vezetd okok

Székletben jelentds energiavesztés
Anorexia és romlo taplalékfelvétel
Betegség magas energiaigénye

Malnutriciéra nem megfeleld
adaptiv valasz

Egyéb okok




Emésztés —Taplalkozas
Pancreas emesztoenzimek potlasa
Zsirban oldodo vitaminok potlasa

Feheérje, zsir, szénhidratbonté enzimek
Etkezés el6tt bevenni (hatasa 1 6ra)

Adagja fugg az étel mennyiségétdl és mindségétol
(Kreon, Pangrol 10 000-25 OOOE)
Max. 10,000 IU lipaz/testsulykg/nap

Szlikséglet: 50-100 IU lipaz/g taplalek zsir/kg/nap

Dozisszabalyozas klinikai tiinetek és széklet
mindsége alapjan (fogyas, haspuffadas, fajdalom,
gorcsok, zsiros széklet)



Legzes - nyakoldas
Dornase o : DNS-bontas— viszkozitas csokken

Defective CF Gene

§

Defective/Deficient CFTR

§

Decreased Chloride Secretion

§

Increased Sodium Absorption

. Obstruction

§

Infection

§

Inflammation




Legzes — nyakoldas

fizoterapia
Pulmozyme Gyogyaszati segédeszkozok
2,5 mg (1 ampulla) /nap PEP maszk

porlasztva inhalalni Acapella
Vest mellény
N acetylcystein
Fluimucil iv. injekcid és oy
inhalalva \ ‘g
Hyperozmotikus A
s6oldatok inhalalasa
2% NaCl
3% NaCl
5% NaCl
/% NaCl




Balkterialis fertozések

== P.aeruginosa 52.5%
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S.aureus 50.9%

S.maltophilia 12.5%
e — H.influenzae 16.3%

T T : I B.cepacia complex 2.8%
6-10 11-17 18-24 25-34 35-44
Age (years)




Baktéerium kolonizacio

,Pseudomonas aeruginosa kolonizacio rontja
a pulmonalis funkciot cisztas fibrézisban.

A korokozo csak a kolonizacié korai fazisaban
eradikalhato.

Kronikus kolonizacio, vagy exacerbacio alatt a
bakteriumdenzitas csokkentése a kivanatos
cél.”

:
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Cantén R et al. Clin Microbiol Infect 2005;11 :690—703//
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Pseudomonas aeruginosa - an easy bug
to identify

- Gram-negative rod, motile

- Aerobic, prototroph (no special growth requirements)
Oxadase-positive (like Neisseriae)

- Fruity odor, greenish-blue color

- Some strams are mucoid (e.g CF lung)




Uj kérokozok

* Non Tuberculoid Mycobactériumok

» Achromobacter xylosoxidans
* Iquilinus limosus

* Aspergillus torzsek



Bakterialis infekcio kezelese

Terapias elv

Célzott antibiotitkus kezelés

Nagy dézisban alkalmazva

Per os legaldbb 20 napig

IV legalabb 14 napig

AB kombinaciok hasznalata, rezisztencia csokken
Inhalaciods antibiotikumok alkalmazasa



Inhalacios antibitikumok

Tobramycin porlasztott oldat — Bramitob, Tobi
Colomycin porlasztott oldat - Colistin
Aztreonam porlasztott oldat- Cayston

Cyprofloxacin porlasztott oldat

Colomycin szarz por kapszula - Colobreathe

'

Tobramycin szaraz por kapszula —
Tobi Podhaler




Bakterialis kolonizacio és
infekcio kezelése

http://www.cftrust.org.uk/aboutcf/
publications/consensusdoc

kolonizacid — infekciod elkilonitése
VR
AN |
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CEFRD - klinikal entitas -
tudofunkciora gyakorolt negativ
hatas

Mar a klinikai tiinetek megjelenése elott
rontja a beteg allapotat és a tiidofunkciot!

1 és 2 diabetes keveréke
elégtelen inzulintermelés
fluktuald inzulinrezisztencia

Noket gyakrabban érinti a
gy d|abetes il
t absorb §
Gyermekek 20% the body o becauss

Felndttek 40-50 % ormone insulin.



CFRD tipusal

éhezési hyperglikémiaval
€hezési hyperglikémia nélkiil

Elkilonitésiik sziukségtelen, mindket forma
AZONNAL INZULINNAL KEZELENDO!

Insulin- ‘ Insulin-
producing b producing
cells e cells destroyed

Hyperglikémia stabil allapotban sziinhet, de az
inzulinszekrécio elégtelen —>stressz, infekcid
—> hyperglikémia



CF terapila merioldkovel

What next?

CF gene
identified

CF protein
identified
First successful
pregnancy

High fat diet

Sweat chloride Inhaled tobramycin

test developed
rhDNase

Discovery
of high salt
in sweat

Antistaphylococcal antibiotics

First
pathologic
description




CFTR termelést serkentok

Gén manipulacioé a
fehérje atirasa soran
kikapcsolja a tul korai
leallitd informaciot,
igy létrejohet a teljes
CFTR fehérje .




CHIK Kkorrigalok

A korrektor molekula
korrigalja a koros,
feltekeredett CFTR
fehérjét, seqiti a
CFETR eljutasat
plazma membranhoz.




CFTR mukodest fokozo szerek

CFTR nyitast,
¥ klorid ion ataramlast
eredmeényez.




Terapias lehetosegek

1989 CF'TR felfedezése,Riordan

1993 Dornase alfa ( )
1997 inhalalhatd tobramycin ( ), n
elsO porlasztott antibiotikum SO R PRO.
2010 aztreonam inhalacios oldat ( )
2012 1vacaftor ( ) G551D mutacidéban
2013 tobramycin elsd szaraz por inhalacio
( )

2015 ivacaftor/lumacaftor kombinacio
( ) F508del mutacioban



Transzplantacio
tido, maj
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