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1. Az eljarasrend targya

1.1. Az eljarasrend célja
A nemzetkdzi finanszirozasi elvek figyelembe vételével, a hazai és nemzetk6ézi szakmai
iranyelvek alapjan 0Osszeallitott finanszirozasi protokoll szerint térténd diagnosztikus és
terapias utak kijel6lése, ellenérzése.

1.2. Az eljarasrend targyat képezo betegség, betegcsoport megnevezése

Gyermekkori Crohn-betegség

2. Fogalmak, roviditések

ATC Anatomical Therapeutic Chemical klasszifikacio
BNO Betegségek nemzetkdzi osztalyozasa

HBCS Homogén betegségcsoport

OENO Orvosi eljarasok nemzetkdzi osztalyzasa

3. Korkeép leirasa

A gyulladasos bélbetegségek (IBD), azaz a colitis ulcerosa (UC) és a Crohn-betegség
(CD) a fejlettebb orszagokban a rheumatoid arthritis utdn a masodik leggyakoribb idult
gyulladasos betegségcsoportot képezik. Népegészségiigyi jelentéségiik kiemelkedo, a
betegség tobbnyire fiatalkori indulasa, kiszamithatatlan, sokszor sulyos lefolyasa a
szakmai feladatok mellett komoly gazdasagi és szocidlis kihivast is jelent.

A CD kronikus gyulladasos betegség, amely a gasztrointesztinalis traktus barmely
terlletét érintheti. A betegségre a bél transzmuralis gyulladasa jellemz6, gyakori a lefolyas
soran az intesztinalis — kdztik szikuilet és fisztula - és extraintesztinalis sz6védmények
megjelenése. A UC a rectumtdl kezdve kilénbdz8é hosszlusagban érintheti a vastagbelet,
ritkan a terminalis ileumot (,back wash ileitis”).

Mindkét betegség természetes lefolyasa az esetek donté tébbségében kilénbdzd
sulyossagu fellangolasok (relapsusok) és nyugalmi idészakok (remisszidk) kilonb6zd
idétartamu valtakozdsabal all, az esetek kis részében az aktivitas folyamatos.



A hagyomanyos terapias lehetéségek hosszu tava klinikai eredménye a betegek jelentds
részében nem megfeleld, a betegség egyes esetekben csak nagy doézisu és elhuzodé
szteroid kezelésre reagal annak minden ismert mellékhatasaval. A hatas idétartama
azonban rdvid, és a betegek kb. egyharmada mar kezdettdl fogva rezisztens a kezelésre,
vagy késébb szteroid dependecia alakul ki.

Mai tudasunk szerint a gyulladasos bélbetegségeket meggyodgyitani nem tudjuk, ezért
hagyomanyosan a kezelés célja a remisszio elérése és fenntartasa, lehetéleg a mitét
elkerlilése. A betegség természetes lefolyasat a hagyomanyos gyogyszeres kezeléssel
bizonyosan nem tudjuk megvéltoztatni. CD-ben az évek soran 70-80%-ban sziikilet,
fisztula, talyog alakul ki, reszekcidés mutét valik szikségessé. Colitis ulcerosaban gyakoriak
a relapszusok, a betegség proximdlis irdnyban kiterjedtebbé véalhat, az egész vastagbelet
érintd esetek 10-20%-aban dysplasia, carcinoma alakul ki, és a betegek 10-25%-a

proctocolectomiara szorul.

Bar a betegség pontos oka nem tisztazott, a patogenezis megismert tényezéi az utobbi
években lehetové tették uj tipusu, ugynevezett bioldgiai gyogyszerek kifejlesztését. Az
Uj terapias lehet6ségek birtokdban a terapias célok is médosulnak. Ma cél a klinikai,
endoszkdpos és szdvettani remisszid (nyalkahartya-gydgyulas) elérése, a szteroid mentes
remisszio fenntartasa, a sz6vodmények megelézése, a korhazi kezelések és sebészi
kezelés szlkségességének mérséklése, az életminéség javitasa, és egyre inkabb
hozzatesszik, hogy a betegség természetes lefolyasanak kedvezd iranyl megvaltoztatasa.
A finanszirozasi protokoll legfontosabb célja, hogy a hazai kezelési eldirasok 6sszhangban
legyenek az eurdpai uniés, ECCO altal kiadott ajanlasokkal a finanszirozasi keretek
betarthatésaga mellett.

Epidemoldgia

A kulénb6zoé eurdpai orszagokban a Crohn betegség eléfordulasa eltérd, ezért az
el6fordulasi adatok Osszehasonlitdsa igen nehéz. Mindenesetre fdldrajzilag a betegség
prevalenciajaban egy észak—dél és egy nyugat—kelet irdnyu csékkenés figyelheté meg.

A gyulladasos bélbetegségek elterjedtségének észak—déli csokkenése az iparosodas
fokaval és az egészségugyi rendszerek hatékonysagaval is 0&sszefliggésbe hozhaté. A
nyugat-kelet iranyu diszkrepancia a nyugati tipusu életvitellel fligg 6ssze tébbnyire,
mintsem az iparosodas fokaval. Erre utalnak a varosi és falusi elterjedtség kdzti kilénbségek
is. Ujabban a betegség incidenciaja vilagszerte névekszik. 2007. januar elsejétél Magyar
Gyermekgasztroenteroldgiai Tarsasag megbizasabol hazankban prospektiv gyermek-1BD
regiszter indult. Ennek alapjan megallapithaté, hogy a gyermekkori IBD incidenciaja
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hazankban 2007-ben 6,55/105, Crohn- betegségben 3,8/105, colitis ulcerosaban: 2,2/105 és
indeterminalt colitisben 0,45/105 volt. Az atlagéletkor 13,05 évnek (tartomany: 1,5-18 év)
bizonyult. A nemzetkézi adatokkal &sszehasonlitva megallapithatd, hogy hazankban
hasonléan magas incidencidkkal taldlkozunk, mint az USA-ban és Eurépa fejlett
orszagaiban. A rasszokkal és etnikumokkal kapcsolatos migracios tanulmanyok értékes
genetikai, 6roklott, kdrnyezeti és viselkedési faktorokat tikr6zd adatokkal szolgalnak. A
betegségnek jellegzetes rasszbeli-etnikai megoszlasa van. Genetikai hattérre utal, hogy a
zsido népesség mindeniitt erésen érintett, de a kdrnyezeti faktorok szerepét mutatja,
hogy a prevalencia kdzelit a helyi populacioéhoz, ahol élnek. Amerikdban a feketék kdzt
el6fordulasa alacsonyabb.

Crohn betegség aktivitasa kiemelve a gyermekkori Crohn-betegség specialis

betegség aktivitasi indexét

CD sulyossaganak megitélésére az eltéré betegségtipusok esetén mas-mas mérészamok
alkalmasak. Gyulladasos tipusu betegségben a PCDAI-t (Pediatric Crohn’s Disease Activity
Index) a legelterjedtebben alkalmazott aktivitasi index. A PCDAI alapjan térténd besorolast,
és az annak megfeleld klinikai allapotot tablazatban részletezzik. A kezelést hatékonynak
tekintjik (klinikai valasz), ha a PCDAI 10 ponttal csékken, 10 pont alatt remisszi6rdl

beszélink.

A perianalis sipollyal jar6 betegségformak sulyossaganak meghatarozdsara a PDAI (Perianal
disease Activity Index) alkalmas a felnétteknél, de ez gyermekkorban nem hasznélatos, mert
olyan faktort is tartalmaz (pl. szexualis aktivitas), amely nem validalt paraméter a
gyermekkorban.

A betegség aktivitasanak (luminalis) meghatarozasa (PCDAI: Pediatric Crohn-
betegség aktivitasi index) és dokumentalasanak ellenérzése

1. Inaktiv betegség: PCDAI<10
2. Kbzepesen sulyos: 10<PCDAI<30
3. Sulyos: 30<PCDAI<100




4. Az ellatas igénybevételének finanszirozott szakmai rendje, finanszirozasi
algoritmusa

A gyermekkori Crohn betegség finanszirozasi protokollja

A gyermekkori Crohn betegség finanszirozasi algoritmusa

Gyermekkori Crohn CROHN BETEGSEG

_ betegség gyermekkori (<18 év)
finanszirozasi

protokollja

algoritmus 1.

kézepesen sulyos
(PCDAI:10-30)

sulyos (PCDAI>30) sulyos fisztuldzé

v

vékonybél vastagbél vékonybél vastagbél
¢ \
5-ASA szulfaszalazin /5-ASA oralis, lokalis, parenteralis szteroid , mesterséges enteralis vagy
- (oralis, lokalis) parenteralis taplala iiksé tén antibiotikum; fisztulaz6 esetben

antibiotikus és ?mmunszuppressziv terapia

' -

[ A betegség aktivitdsanak csokkenése? ] [ A betegség aktivitasanak csokkenése? }

(legaldbb 15 pontos PCDAI cs6kkenés vagy

fisztuldz6 formaban fisztulazarédds)

|

szulfaszalazin /5-ASA oralis,lokalis, parenteralis
(oralis, lokalis) szteroid, parenteralis taplalas, szteroid leépitése,
sziikség esetén antibiotikum szulfaszalazin /5-ASA

lokalis, oralis

[ A betegség aktivitasanak csokkenése? }

(2)
[ i [+ ans, in dula

(2)
immunszuppresszans,
immunmodulans terapia

szteroid leépitése,
szulfaszalazin /5-ASA

(legaldbb 15 pontos PCDAI csokkenés vagy
(fisztuldzé formdban fisztulazarédas)

#

(3) Bioldgiai terapia (TNF-alfa gatl6) (¢))
indukcids terapia immunszuppresszans,
immunmodulans terapia

[ A betegség aktivitasanak csokkenése?

[ A betegség aktivitasanak csokkenése? }

(legaldbb 15 pontos PCDAI csokkenés vagy
fisztuldzé formaban fisztulazarédas)

] | nem

v

Biologiai terapia (TNF-alfa gatld) 6sszesen 1
évig

terapia leallitasa, opcionalisan

konvencionalis terapia, sziikség esetén
sebészet




A felnéttkori Crohn-betegség gyogyszeres kezelési algoritmusa

Az algoritmus altalanossagban Crohn-betegség alkalmazhaté, a specialis szempontok
figyelembevételével .

- tiineti és gyulladascsokkent6 kezelés ( 5-ASA, szulfaszalazin) (alapellatas + mindharom
szint)

(folyamat kezdetén maximum 2-3 hénapig illetve késébb, fellangolas esetén révid ideig)

- luminalis esetekben kezdeti szteroid kezelés (3 ho)

- korai immunszuppressziv terapia (t6rzskdnyvezett indikacidkra figyelni, off label
engedély beszerzése szikséges)

- negyedik vonalban: biol6giai terapia (biol6giai terapias centrumok)
- valamelyik TNF gatlé (infliximab)

Gyermekkori Crohn-betegség biologiai kezelése

Indukcios kezelés gyermekkori Crohn-betegségben

Anti-TNF-o. indukcios kezelés indikalt barmely lokalizacioban 1évé sulyos luminalis
gyermekkori CD-ben (6-17 éves korig) (PCDAI>30), ha az szteroid refrakter, vagy
immunszuppresszans  kezelés mellett szteroid dependencia alakul ki, vagy

immunszuppresszans kezelésre a beteg intolerans.

Anti-TNF-a indukciés kezelés indikalt barmely lokalizacioban 1évé sulyos aktiv fisztulazo
gyermekkori  Crohn-betegségben (6-17 éves korig), amennyiben életminéséget
nagymértékben ronté fisztula/fisztulak a hagyomanyos gydgykezelés (antibiotikum és

immunszuppressziv terapia) ellenére nem javulnak.

A hazankban jelenleg engedélyezett készitmények koziil: Infliximab (IFX) esetében:
5mg/ttkg intravénas infuzidban, 2 o6ras infundalasi idétartamban a 0., 2. és 6. héten
alkalmazva. A 12. hétig nem reagal6 betegek tovabbi IFX-kezelését nem tamasztjak ala a
rendelkezésre all6 adatok.




Az anti-TNF-a indukcids kezelés hatékonysaganak ellenérzése gyermekkori
Crohn-betegségben

Luminalis CD estében az indukciés kezelést kovetd 6. héten (12. hét) legalabb 50%-os
PCDAI esés (reagéalas) vagy a PCDAI 30 pont ala esése esetében az indukcios kezelést
hatékonynak tekintjuk.

Fisztulazé korforma esetében hatékony a kezelés, ha megfelel6 a drenalé fisztulak
szamanak illetve a valadékozas mennyiségének legalabb 50%-0s csodkkenése
igazolhaté.

Szteroid dependens kérforma esetében az anti-TNF-a kezelést hatékonynak tekintjik, ha
az indukcios kezelés végére a szteroid dozisa legalabb a felére csdkkentheté. Kombinalt
korformakban barmely fenti kritérium teljesitése esetében indokolt a fenntarté kezelés.

Fenntarto kezelés gyermekkori Crohn-betegségben

Megfelel6 valaszkészség (3 hénap alatt PCDAI minimum 50%-0os csokkenés, vagy a
PCDAI 30 pont ala suillyed, illetve fisztulaval szévédott CD esetén drenald fisztuldk
szamanak, illetve a valadékozads mennyiségének legalabb 50%-0s csOkkenése esetén
fenntarté kezelés folytatasa javasolt 6nmagaban vagy immunszuppressziv terapiaval egyatt.
A finansziroz6 jelenleg maximum egy éves biolégiai terapiat finansziroz. Természetesen

relapszus esetén ismételt terapia megkisérelhetd.



Szévédmeények monitorozasa, ellenérzése

1. Opportunista infekciok
2. Malignus betegségek
3. Neurologiai eltérések

32/2004-es ESzCsM rendelet mellékletében rogzitett jogszabalyi feltétel

rendszer a bioldgiai készitmények alkalmazasara

Gyermekkori sulyos, aktiv lumindlis Crohn-betegség (6-17 éves korig) =K5001, K5011,
K5081) kezelésére (PCDAI>30), amennyiben legalabb harom honapig alkalmazott
hagyomanyos gyogykezelés (szteroid €s immunszuppressziv terdpia egyittes alkalmazas)
ellenére a betegség aktivitasa igazoltan nem csbékken, vagy a hagyomanyos gydgykezelés
dokumentalt toxicitas miatt nem alkalmazhaté vagy sulyos aktiv fisztulazé gyermekkori
Crohn-betegségben (6-17 éves korig) (K5001, K5011, K5081), amennyiben életmin&séget
nagymértékben ronté fisztula/fisztulak a hagyomanyos gydgykezelés (antibiotikum és
immunszuppressziv terapia) ellenére nem javulnak, a kijeldlt intézmény gasztroenterologus
szakorvosa harom hénapig, ezt kévetéen megfelel6 valaszkészség esetén (PCDAI minimum
15 pontos csdkkenése, vagy fisztulazé formaban fisztula zarédas, illetve fisztuldk szamanak
csokkenése esetén) tovabbi kilenc hdénapig (panaszmentes idészakot kévetd relapszus
fellépésekor ismételt terapia megkisérelhetd) - a kildn jogszabalyban kihirdetett
finanszirozasi protokoll alapjan - az alabbi gyogyszereket:*



Crohn betegség betegnaplé

Név:

TAJ
Diagnozis:
Datum: 200...

..h6 ....nap-tol. ....... hé .....nap-ig.

1. Laza, hasmenéses székletek szama, naponta:

1 2 3 4 5 Osszesen
2. Hasi fajdalom mértéke, naponta:
(O=nincs, 1=enyhe, 2=tlirheté, 3=erfs)
1 2 3 4 5 Odsszesen
3. Altalanos allapota, naponta:
(0=jo, 1=megfeleld, 2=rossz, 3=nagyonrossz, 4=tlrhetetlen)
1 2 3 4 5 Osszesen
4, Eszlelt tiinetek a héten: (0=nem volt/nincs, 1=volt/van)

Szem tinet

Bér tlinet

Belsé sipoly

Végbél fisszura,
fisztula, talyog

‘ Laz 37,5 fok felett
‘ iztleti fajdalom

‘ Szaj-garat fekély

Egyéb/megjegyzés

5. A hasmenés miatt gyogyszert (Imodium, Reasec) vett be a héten:

(0=nem,

6. Aktualis testsulya: ........ kg

1=igen)




A gyermekkori Crohn betegség finanszirozasanak ellenérzési kritériuma

Adminisztrativ ellendérzési pontok (folyamatba épitett ellenérzés)

1. Kompetencia szint: kijeldlt intézmény, szakorvosi kompetencia ellenérzése
2. Betegadatok (online TAJ ellenérzés)

3. Jogszabalyban régzitett indik&cios tertilet BNO ellenérzése

Szakmai ellenérzési pontok

A diagndzis kritériumainak régzitése (BNO: K5001, K5011, K5081), klinikai sulyossag
meghatarozasa az alabbi kritériumok alapjan (PCDAI: Pediatric Crohn-betegség
aktivitasi index, 0-100)

1. Hasi fajdalom, hasmenések szama, vér a székletben
2. Altalanos allapot

3. Laz, extraintestinalis manifesztacié (pl: arthritis, uveitis)
4. Perirectalis elvaltozas

5. Abdominalis terime

6. SulycsOkkenés, ndvekedési elmaradas

7. Haematokrit, albumin, sullyedés/CRP

A betegség aktivitasanak meghatarozasa (PCDAI: Pediatric Crohn-betegség aktivitasi
index) és dokumentalasanak ellendrzése (fisztulazé formaban: PDAI)

1. Inaktiv betegség: PCDAI<10
2. Kézepesen sulyos: 10<PCDAI<30
3. Sulyos: 30<PCDAI<100

A bioldgiai terapia kontraindikacioinak kizarasa és ellendrzése

1. TBC kizarasa (mellkas RTG)

2. Fert6zések kizarasa

3. Demyelinizacios betegség, SLE kizarasa (anamnesztikus adatok alapjan)
4. Kardiologia

5. Labor rutin, immun

A kezelés monitorizalasanak ellenérzése (kontrollvizsgalat)

1. 3 havonta: labor (WE, Fvs, CRP, ASAT, ALAT, GGT, Karb, Kreat, Na, K,)
2. 3 havonta: aktivitasi index (PCDAI vagy PDAI (fisztulazé) meghatarozéasa és
dokumentalasa)
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3. 6 havonta: mellkas RTG (tudégyulladas, TBC kizarasa céljabol)

Megjegyzés

* Fisztulazd Crohn betegség esetén antibiotikum-terapia, drenazs és
immunszuppressziv kezelés (1)

** Immunszuppressziv, immunmodulans terapia: kell6 odafigyelést igényel a
készitmények térzskdnyvi indikaciéja gyermekek esetén (2)

*** TNF alfa gatlék: infliximab (3)

Indikatorok

1. A terUltre forditott kdzkiadasok alakulasa, monitorozasa
2. A finanszirozasi algoritmus szerint kezelt betegek aranya
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5. A finanszirozas-szakmai ellenérzés alapjat képezé ellenérzési

sarkpontok

A finanszirozasi ellenérzés soran elsédlegesen azt vizsgaljuk, hogy a kezelé orvosok

betartjdk-e a kihirdetett finanszirozasi rendet, kilénds tekintettel
sarokpontokra, melyek természetesen az ellenérzés céljanak megfeleléen valtozhatnak.

a kovetkez6 fébb

rendelet 3. sz. melléklete)

= Gyermekkori Crohn-betegség ellen6rzési adatlap
Y "Az emelt, kiemelt indikaciéhoz kotott tamogatasi kategériaba tartozé
betegségcsoportok, indikacids teriletek és a felirdsra jogosultak kore” c. OEP-
kézlemény EG100%-0s tAmogatasi kategéria alapjan (a 32/2004. (V. .) ESzCsM

/— Adminisztrativ rész (a beteqdokumentacié alapjan)
A01. Az ellenGrzés id6pontja

A02. Az ellendrzétt egység ANTSZ kédja

A03. A vizsgalt beteg TAJ szdma

" A felird orvos (1) pecsétszama. Jogosult volt]
" e a gyogyszer felirdsara?
A feliré orvos (2) pecsétszama. Jogosult volt]
\ " e a gydgyszer felirdsara?

igen

igen

nem

nem

Szakmai rész I. (a betegdokumentacioé alapjan)

S00. A kitéltéshez felhasznalt orvosi dokumentacio(k) azonositoja

s00a

s00b

S03. A vizsgalt beteg teststlya |

kg

S04. TNF-alfa terapia hatdéanyaga, dézisa

S05. TNF-alfa gatl6 kezelés kezdete

S06. TNF-alfa gatld kezelés jelenleg tart-e? igen

nem

S07. Ha nem, a TNF-alfa gatl6 kezelés vége

S08a Megel6z6 parenteralis szteroid kezelés volt-e? igen

nem

S08b Amennyiben igen, mikor volt?

S8c. Amennyiben igen, meddig tartott?

S09a Megel6z6 szulfaszalizin,5-ASA kezelés volt-e? igen

nem

S09b Amennyiben igen, mikor volt?

S09¢ Amennyiben igen, meddig tartott?

S10a Megel6z6 immunszupressziv kezelés volt-e? igen

nem

S10b Amennyiben igen, mikor volt?

S10c Amennyiben igen, meddig tartott?

AN

Szakmai rész Il. (a betegdokumentacio alapjan)

S11a PCDAI mérése megtortént? igen

nem

S11b Amennyiben igen, mikor? Mennyi volt a értéke? datum

érték

Stic

S11d

Siie

i S

S11f
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Szakmai rész lll. (a betegdokumentacio alapjan)

Gz—a Fisztulaval jard Crohn-betegség igen nem \
s12p Talyogot drenal6? igen nem
s12c Tobbnyilast fisztula? igen nem
s124 Rectovagindlis komponens(i fisztula? igen nem
s12¢ Rektdlis gyulladassal jérd fisztula? igen nem
s1or Enterocutan fisztulaval jard fisztula? igen nem

o

Szakmai rész IV. (a betegdokumentacio alapjan)

/

G; Megel6zG6 antibiotikum kezelés volt-e? igen nem
S13b Amennyiben igen, mikor volt?
$13c Amennyiben igen, meddig tartott?

S14a Megel6z0 sebészi drenasz kezelés volt-e? igen nem
S14b Amennyiben igen, mikor volt?
S14c Amennyiben igen, meddig tartott?

Szakmai rész V. (a betegdokumentacio alapjan)

St5a. Indukcios TNF-alfa gatld kezelés hatasos volt? igen nem

Amennyiben nem, milyen terapiaban részesiil a

Stsb beteg?

PH PH

Ellen6rzést végzok Ellen6rzott szolgaltatd

6. A dontést megalapozo6 hatasossagi, koltséghatékonysagi mutatok

A finanszirozasi protokollt a hazai és nemzetk6zi szakmai és finanszirozasi
iranyelveknek megfeleléen allitottuk 6ssze. A hattéranyagban részletesen megtalalhaté a
déntések alapjaul szolgal6 hivatkozasjegyzék, valamint kéltségszamitas.
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7. A finanszirozasi eljarasrend alkalmazasanak hatasat méré minéségi
indikatorok

A finanszirozasi eljarasrend hatasat a kdvetkez6 indikatorokkal kivanjuk mérni:

J A terultre forditott kdzkiaddsok alakulésa.
J A helyes, finanszirozott algoritmus szerint kezelt betegek aranya.
8. A finanszirozas szempontjabol Iényeges finanszirozasi kodok

1. Tablazat: Az alabbi tablazat relevans BNO-kat tartalmazza

Terapiarezisztens vékonybél Crohn-betegség

Terapiarezisztens vastagbél Crohn-betegség

Terapiarezisztens vastag és vékonybél Crohn-betegség

Vastagbél Crohn-betegség fisztulaval

Vékony és vastagbél Crohn-betegség fisztulaval

2. Tablazat: ATC kédok

ATC kod Hatéanyag ‘ Kategoria ‘ Megjegyzés 1

AO07ECO01 szulfasalazin DMARD Betegségmddositd szerek
L04ADO1 ciklosporin DMARD Betegségmaddositd szerek
L04AXO01 azathioprin DMARD Betegségmaodositd szerek
L04AB02 infliximab BRMD Bioldgiai terapia eszkdzei
L04AA12 infliximab BRMD Bioldgiai terapia eszkodzei
HO02ABO1 betamethason Szteroid Szteroid gyogyszerek
HO02AB04 metilprednizolon Szteroid Szteroid gyogyszerek
HO02ABO06 prednizolon Szteroid Szteroid gyogyszerek

| HO2ABO09 hidrokortizon Szteroid Szteroid gyogyszerek

9. A finanszirozasi eljarasrend alkalmazasanak kezdé napja: 2010. aprilis 1.

10. A finanszirozasi eljarasrend érvényességének hatarideje: 2013. januar 1.

11. A fellilvizsgalat tervezett idépontja: 2012. junius 30.
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