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TERAPIAS UIDONSAGOK A HCY,
HBV ES NASH KEZELESEBEN.
QUO VADIS HEPATOLOGIA?

A MAJBETEGSEGEK FELISMERESE ES KEZELESE AZ ELMULT NEHANY EVTIZEDBEN JELENTOS FEJLODESEN MENT KERESZTUL. A KRONI-
Kus B- Es C-ViRUS HEPATITIS ESETEIBEN RENDKIVOL HATEKONY KEZELESEK ALLNAK RENDELKEZESRE. A HEPATITIS C-Virus (HCV)
FERTOZES LEGEONTOSABE KERDESEI 25 EV ALATT SZINTE TELJES MERTEKBEN MEGOLDASRA KERULTEK. A BETEGSEG VEGLEGESEN
MEGGYOGYITHATO, TULAJDONKEPPEN SZINTE EGYEDULIKENT A MAJBETEGSEGEK KOZUL. A HEPATITIS B-ViRus (HBV) FERTOZES IS
JOL KONTROLLALHATO ES MEGELOZHETS A MAJELEGTELENSEG ES A MAJRAK. AZ ELHIZASHOZ, INZULINREZISZTENCIAHOZ TARSU-
L6 ZSIRMAJ ES NEM-ALKOHOLOS STEATOHEPATITIS LETT EPIDEMIOLOGIAI SZEMPONTBOL A LEGFONTOSABB BETEGSEG. ENNEK
GYOGYSZERES KEZELESERE INTENZIV KUTATASOK FOLYNAK, DE A LEGHATEKONYABB KEZELES AZ ELETMOD-VALTOZTATAS ES A

FOGYAS LENNE.

Kulcsszavak: krénikus C-virus hepatitis, krénikus B-virus hepatitis,
nem-alkoholos steatohepatitis

BEVEZETES

A hepatolégia az elmuilt kézel harminc
évben kifejezetten nagy fejlédésen és
véltozasokon ment keresziil és remél-
hetéen még nagyon sok Ujdonsdg
jelenhet meg a kovetkez6 években. A
véltozdsok a hepatolégia majdnem fel-
ies spektrumara kiterjedtek, de a legna-
gyobb fejlédés a krénikus virushepati-
tisek teriletén volt megfigyelheté. R&-
viden kijelenthets, hogy a krénikus
C-virus hepatitis kérdése megoldédott.

A hepatitis C-virus (HCV) 1989-es felfe-
dezésétél kezdve jelenleg mar szdmos
rendkivil hatékony gydgyszeres terdpia
dll rendelkezésre, amelyekkel a beteg-
ség véglegesen meggyégyithatd (1). A
krénikus hepatitis B-virus (HBV) fertézés
vonatkozdsdban kétségtelen, hogy ha-
sonlé telies sikerr6l még nem lehet
beszélni, de a jelenleg rendelkezésre
allé gybgyszerekkel a betegség megfe-
lel& remissziéban tarthatd, ami hasonld
kimenetelt eredményezhet, minta HCV-
fertézés esetén, ugyanis a krénikus méj-
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betegség progresszidja ledll a betegek
dénté tébbségében és fgy a mdjelégte-
lenség és a mdijrdk kialakuldsanak a
kockdzata szignifikdnsan csékken (2). A
jelen kézlemény harmadik fékuszpontia
a nem-alkoholos steatohepatitis (NASH)
azonban sajnos még nem a valédi terd-
pids siker miatt keriilt a figyelem eléte-
rébe. A betegség lassan komoly pan-
démidt okoz, a betegek szdma egyre
névekszik vildgszerte és mar nemcsak a
felnéttek, de sajnos egyre inkébb a gye-
rekek kérében is (3).
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UJDONSAGOK ES KIH|VA-
SOK A KRONIKUS C-ViRUS
HEPATITIS KEZELESEBEN

A krénikus C-virus hepatitis kezelésé-
ben az interferon (IFN)-alapt kezelés
t6bb mint 20 éven keresztil az egyet-
len lehetdség volt. A pegildlt IFN plusz
ribavirin kombindciéval is sok beteget
lehetett meggydgyitani, de ma mar
mondhatjuk, hogy nem eleget. A leg-
elterjedtebb 1-es genotipusban (GT1)
csak 40-50% k&ruli volt a tartés virol-
giai valasz (SVR). Az elnevezés még
akkor sziletett, amikor még nem lehet-
tonk bizonyosak, hogy a betegség
véglegesen meggyégyithaté, de ma is
ezt a terminolégidt haszndljuk. A t&bbi
GT-ben ett6l magasabb, 60-90%-os
SVR is elérhet volt, ugyanakkor sok be-
tegben az IFN-alapl kezelés mér kont-
raindikélt volt az elérehaladott méj-
betegség miatt. Az IFN-mentes gyégy-
szerek elsé reprezentdnsai 2011-ben
jelentek meg és 2017-ben térzskény-
veziék oz utolsé kombinaciét (4, 5). Az
alkalmazott gyégyszereket kdzds né-
ven direkt haté antiviralis dgenseknek
(DAA) nevezzik és 3 nagy hatdstani
csoportba sorolhaték (6). A HCV sza-
poroddsdban fontos szerepet jétszéd
nem-strukturdlis (NS) fehériék muaké-
dését gatoligk. Az NS3/4 fehérie mi-
kédését gatlé gydgyszerek a protedz-
gatlék, és nevitk a — previr végzddést
kapta (pl. paritaprevir, glecaprevir
sth.). Az NS5A-gétlok mindegyikének
— asvir végyU elnevezése van (pl. ledi-
pasvir, ombitasvir stb.). Az NS5B-fe-
hérie gétléit a — buvir végzédés azono-
sit. Az NS5B a HCV ribonukleinsav
(RNS) polimerdz enzim, a gétlé hatdsy
szereket két csoportba lehet osztani, a
nukleotid t{pusd és a nem nukleotid
tipusuakra. Mindkét tipusban csak egy
reprezentdns van, a sofosbuvir, illetve
a dasabuvir és mér nem is lesz t6bb. Az
IFN-mentes  gydgyszer-kombinéciok-
nak szémos elénye van a kordbban
adott IFN-alap( készitményekkel szem-
ben. A kezelés id&tartama lényegesen
lerévidilt, az d4tlagos idétartam 12
hét. A mellékhatédsprofil sokkal kedve-
z8bb, a legtébb kombindcié esetén
elenyészé szémban regisziraltak valés
mellékhatdsokat, ugyanakkor a keze-
lés kovetkeztében 95% feletti ardny-
ban kévetkezik be SVR (1, 7). Altalédno-
san megfogalmazhaté, hogy a kordb-
ban nehéznek tartoft betegcsoportok

(mdijcirrézis, maj- és vesetranszplanta-
cié, idds életkor, HIV-koinfekcio, vese-
elégtelenség, hemodializis sth.) eseté-
ben is hasonléan magas SVR érheté el,
azaz ezek a kezelések is kdnnyebbé
valtak. Az eddig INF ellenjavallat miatt
nem kezelheté betegek, pl. dekom-
penzdlt cirrézisban szenvedék széma-
ra is alkalmazhaté kombindciék véltak
elérhetévé (8, 9). Hangsulyozni kell a
kombindciét, mivel a fenti gyégyszerek
kozUl egyik sem adhaté sikeresen mo-
noterdpidban, mert akkor gyorsan re-
zisztens mutdans alakul ki, o kezelés
pedig hatdstalan lesz. A rezisztens vi-
rus megjelenésének hdtterében az all,
hogy a virusreplikécié sorén magas a
hibaréta, és folyamatosan keletkeznek
mutdnsok. Amennyiben az antivirdlis
kezelés sordn az adott gyégyszer haté-
konységdt cstkkentd mutécio keletke-
zik, a muténs kibuijik a gatlé gydgyszer
hatdsa alél. Megtartva szaporodé
képességét, kialakul egy Un. szelekcios
nyomads, aminek kévetkeztében az ere-
deti vad viruspopuldcié helyét dtveszi
és a kezelés sikertelenné vélik (10). A
jelenleg elérhetd kombindciok két
vagy hdrom hatéanyagot tartalmaz-
nak. A kilénbdz6 tdmaddaspontd haté-
anyagok kombinélaséval ez a jelenség
déntéen kikiszébolhets, de még igy
sem redlis a 100%-os hatékonysdg. Az
1. tébldzathan a jelenleg elfogadott
kombindciékat tintettik fel. A kezdeti

legtobb sikertelen kezelés a kezdeti
készitményekkel. A mdsik komoly ne-
hézség pedig az elsé DAA-kombinaci-
oval nem gyégyultak Gjrakezelése volt,
mert oft elsésorban rezisztens virus
jelenlétével kellett szamolni. Jelenleg
Ogy tinik, hogy a pangenotipusos
kombindciékkal (sofosbuvir/velpatas-
vir, sofosbuvir/velpatasvir/voxilaprevir,
illetve glecaprevir/pibrentasvir) ezek a
problémak is lekizdhetékké véltak.
GT3-ban halmozott nehézségek (ko-
rabbi sikertelen DAA-kezelés, kialakult
cirrézis) ellenére is 95%-o0s SVR-t lehe-
tett elémi o sofosbuvir-velpatasvir-
voxilaprevir kombindciéval (4). A
masik két pangenotipusos kombindcié
is messzemenden alkalmas a legtébb
beteg kezelésére, kéztok a kordbbi
DAA-val nem gyogyuliakra is (9).

Hazdnkban jelenleg 3 gydgyszer érhe-
t6 el a Viekirax+Exviera (Abbvie), a
Harvoni (Gilead) és a Zepatier (MSD),
alapvetéen ezekkel is kivals hatékony-
saggal lehetett a HCV-porzitiv betege-
ket kezelni. Amikor 2015-ben elérhe-
16vé valt az elsé két készitmény, akkor
kezelttk a legsulyosabb betegeket,
akiknek a legsiirgésebben volt sziksé-
ge a kezelésre, hogy megel&zheték le-
gyenek a legsUlyosabb szévédmények,
a méjelégtelenség és a majrdk. Ebben
az idészakban még ezekhez a készit-
ményekhez individudlis déntés alapjén
szikség volt a ribavirin kombinélésara

1. TABLAZAT: A NEMZETKOZILEG ELFOGADOTT DIREKT HATO ANTIVIRALIS KOMBINACIOK

SOFOSBUVIR (SOVALDI®) + SIMEPREVIR [OLYsI0®)

1

SOFOSBUVIR (SOVALDI®) + DACLATASVIR [DACLINZAT) 1,2,3
SOFOSBUVIR/LEDIPASVIR (HARVONI®) 1,4,5,6
PARITAPREVIR/R/OMBITASVIR [VIEKIRAX®) £ DASABUVIR (EXVIERAT) 1.4
GRAZOPREVIR/ELBASVIR (ZEPATIER®) 1,4
SOFOSBUVIR/VELPATASVIR (EPCLUSAT) 1,2,3,45,6
SOFOSBUVIR/VELPATASVIR/VOXILAPREVIR [VOSEVI®) 1,2,3,4,5,6
GLECAPREVIR/PIBRENTASVIR (MAVIRET®) 1,2,3,45,6

kombindciék csak bizonyos GT-kre
voltak hatékonyak, féleg a GT1 és -4-
re. A DAA-k bevezetésével egy idSben,
a GTl-ben elért rendkivili sikerek
mellett valt nyilvanvalévd, hogy van-
nak tovdbbi lekizdendé nehézségek.
Ezek kdzé volt sorolhaté a GT3-mal
fertézott betegek kezelése, mert abban
a betegcsoportban volt észlelhetd a
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is, féleg ha kordbban mér sikertelen
peglFN-kezelés tériént, cirrdzis esetén,
és ha Ta GT észlelhets. A HCV-kezelés
fejlédése sordn az is cél volt, hogy a
ribavirin is kikerilién a kombindciok-
bél, a pangenotipusos készitmények-
kel ez is megvalésithatévé valt.

A nemzetkdzi célkitdzés mindenkép-
pen az, hogy 2030-ra a HCV-fert6zé-




sek terijedése megdllithaté legyen, a
betegek 6sszlétszéma a jelenlegi 10%-a
alé legyen csékkenthetd. A végsd cél
természetesen a telies eradikacié.
Ehhez rendkivil nagy erdfeszitéseket
kell tenni, minden fertézéttet meg kell
taldlni, ami elsésorban dssztérsadalmi
osszefogast igényel, hiszen a 16 terjesz-
tési forrésok az intravénds droghasz-
nalék. Szamukra is kildndsen jelentds,
hogy a kezelés mellékhatdsoktdl szinte
teliesen mentes, tovébbd a kezelés
idétartama akdr 8 hétre is lerdvidithe-
t6 akkor, ha elsé kezelésrd| van sz6 és
nincsen elérehaladott mdjbetegség.
Erre a révid idészakra pedig remélhe-
18en biztosithaté a megfelelé gyogy-
szerszedés.

A KRONIKUS B-ViRUS
HEPATITIS KEZELESI
SZEMPONTJAI

A krénikus B-virus hepatitis sokkal
Ssszetettebb betegség, mint a C-virus
hepatitis. Tébb klinikai megijelenési
forméja van és ennek megfeleléen a
lefolydsa, kimenetele és a kezelése is
véltozéd. Mivel a HBV DNS véglegesen
integralédik a mdjsejt magjdba, igy
telies gyogyuldst a jelenlegi ismerete-
ink szerint nem lehet elérni. A betegség
lefolyésat az immunrendszer aktivitdsa
jelentésen befolydsolja, és meghatd-
rozza a négy f6 fazist. A hepdtitis B fel-
szini antigén (HBsAg) mindegyikben
pozitly, emellett a HBeAg is pozitiv az
immuntolerdns és oz immunreaktiv
stddiumban. A HBV DNS mindketd-
ben magas, a 18 kilénbség a mdjenzi-
mek szintjében van, az alanin-ami-
notranszferdz (ALT vagy GPT) az im-
muntolerdns fézisban normdlis az im-
munreaktiv stddiumban pedig magas,
azaz ebben a fézisban komoly gyulla-
dds zajlik, ez utébbi o HBeAg-pozitiv
B-hepatitis fazisa. A kévetkez két std-
diumban a HBeAg mdr negativ.
Amennyiben a GPT is normdlis és a
HBV DNS is alacsony vagy negativ
akkor a tinetmentes hordozé dllapot-
rol van szo, ebben a fézisban a
virusreplikacié nagyon alacsony szin-
tG, immunkontroll-fazisnak is nevezik.
A negyedik fazisban a GPT és a HBY
DNS magas, azaz zajlik virusreplikécié
és a mdjban is van gyulladds. Ez a
reaktivacié fézisa, mds néven a
HBeAg-negativ B-hepatitis. Egy nem-
zetkdzi szakértéi bizottsdg a normdlis
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GPT-vel jéré fazisok nevének médosi-
tasat javasolta (11). Az immuntolerans
fazis U] neve HBeAg-pozitiv infekcié
lett, a tinetmentes hordozé dllapot
pedig HBeAg-negativ infekcié nevet
kapott. A HBeAg-poritly, illetve HBeAg-
negativ hepatitis fazisok elnevezését
nem vdltoztattak. A betegségnek egyre
inkdbban elfogadott az étédik fézisa
is, ez az okkult HBV-infekcié. Itt a
HBsAg mdr negatfy, csak az anti-HBc-
antitest pozitivitdsa jelzi, hogy a beteg
kordbban mar atesett B-virus hepatiti-
sen. Nagyon ritkén ebben a fézisban is
lehet HBY DNS a keringésben, de a
mdjsejtekben szinte mindig kimutatha-
t6. Ennek a fézisnak akkor van jelents-
sége, ha immunszupprimdlt éllapotba
kertl a beteg valamilyen kemoterdpia
vagy biolégiai ferdpia kévetkeztében
(12). llyenkor aokdr sdlyos fulminans
B-hepatitises fellangolds kévetkezhet be,
amely akar fatélis kimenetelG is lehet. A
HBeAg-pozitly, illetve negativ hepatitis
fézisdban a zaijlé virusreplikacié megfé-
kezése és ezzel o betegség prog-
resszidjanak ledllftdsa a cél. Az okkult
B-hepatitis faziséban pedig a reaktiva-
cié, a virusreplikdcié megindulésanak
megel6zése a cél, azaz profilakiikus
kezelésre van szikség. A krénikus B-
hepatitis kezelésére két kezelési straté-
gia éll rendelkezésre (13, 14). Az infer-
feronnak direkt antivirdlis és immun-
moduldns hatdsa egyittesen van. A
kezelés idétartama egy év. A kezelés
elsédleges célio a HBsAg-negativitds
elérése volna, de ez ritkdn érheté el.
HBeAg-porzitlv betegeknél redlisabb
cél oz, hogy a betegség a HBeAg-
negativ infekcié (kordbbi tinetmentes
hordozé) éllapotdba kertlién. Erre is
csak a betegek 25-30%-dnak van esé-
lye. Viszont, mivel az immunrendszer
megtartja az elért hatést, igy ezek a
betegek tovébbi kezelést dltaldban
nem igényelnek. Emiatt az erre varha-
téan 6l reagdld, és ezt jol tolerdléd
betegeknél érdemes ezzel kezdeni a
kezelést — az ismert, de ebben a beteg-
ségben elfogadhaté mértékd mellék-
hatdsok ellenére is. Abban oz esetben,
ha a kivéant cél (HBeAg-negativ stétus,
alacsony HBV DNS, normdlis GPT)
nem érheté el, akkor mindenképpen
folytatni kell a kezelést un. nukleoz(t)id
analéggal. Az ebbe a csoportba tarto-
76 gyogyszerek a HBV DNS-polimeréz
enzimet blokkoljék és a virusreplikd-
ciét direkt gétoljdk. Hatdsukat dénté-
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en addig fejtik ki, amig o beteg a
gyogyszert szedi, azaz legtébbszér,
kulénssen a HBeAg-negativ B-hepati-
tises betegek esetében életik végéig
kell szedni. Amennyiben HBeAg-pozi-
tiv betegekben bekévetkezett a HBeAg
szerokonverzié, Ggy 1-2 évig még
adva, a relapszus esélye csdkken. Je-
lenleg hazdnkban az enfecavir és a te-
nofovir két véltozata (disoproxilfuma-
rat, illetve alafenamid) all rendelkezés-
re, mint nagy hatdsl készitmények.
Ellentk érdemben nem véarhaté virus-
rezisztencia, szemben a kordbbi készit-
ményekkel (lamivudin, adefovir, telbi-
vudin). Hazdnkban relative kevés a
kezelést igénylé krénikus B-hepatitises
betegek szdma, az ésszes HBsAg-pozi-
tivak arénya 0,5-1,0% a teljes populd-
ci6ra vetitve. Ezek |6 része spontdén a
HBeAg-negativ infekcié (kordbban ti-
netmentes hordozé) stadiumdban van,
tehat kezelést nem igényel. A kezelést
igénylék t6bbsége HBeAg-negativ he-
patitises. A kemoterdpia és a biolégioi
terdpia irénti felfokozott igény miatt
egyre Gltalénosabb a HBV-szirés ezek-
ben a betegcsoportokban, ilyen bete-
geknél a HBsAg, anti-HBs és anti-HBc
kotelezd vizsgdlata bekerilt a hazai és
nemzetkdzi ajanldsokba. A szlréssel
jelentés szdml HBsAg-negativ, de
anti-HBc-antitest pozitiv beteg keril a
hematolégusok, onkolégusok, gaszi-
roenterolégusok, bérgybgydszok és
reumatolégusok l&tékérébe. Az alkal-
mazandé kezelés meghatdrozza, hogy
a beteg igényel-e azonnal profilaktikus
kezelést vagy elegendd a szoros meg-
figyelés. A rituximab és a nagy dézist
anthracyclin kezelés esetén minden-
képpen szikséges a profilaxis indftésa.
Mivel ilyenkor még érdemi virusrepli-
kacié nincsen, fgy sokszor elegendd a
lamivudin is, de alkalmazhaté az
entecavir vagy a fenofovir is. A profila-
xist a kemoterdpia befejezését kdvetd-
en még egy évig fenn kell tartani.
Ezekben oz esetekben rendkivil fontos
a térsszakmdk telies kooperécidja a
hepatolégusokkal. Egy esetleg elma-
radé profilaxis esetén bekodvetkezett
fulmindns mdjelégtelenség kezelése
nagységrendekkel tébbe kerll, és a
beteg a legkorszer(ibb kezelés ellenére
is meghalhat (12).

A krénikus B-virus hepatitis teljes gyo-
gyitésa jelenleg még nem lehetséges,
de a megfelelé alkalmazéssal teljes
remisszié érhetd el. Otéves folyamatos
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tenofovir kezelés sordn bizonyithaté
volt, hogy még a cirrézis stddiuméban
is elérhetd szévettani regresszi6 (15).
Bizonyfthaté volt, hogy a hepatocellu-
lris karcinéma rizikéja is szignifikan-
san csdkkenthetd (2). Jelenleg leg-
aldbb nyolc ¢j tdmadésponton prébdl-
nak még hatékonyabb gydgyszereket
is fejleszteni, amivel az integrélt HBV
DNS kiirtésa is akdr elérhetd lesz.

UJDONSAGOK
A NEM-ALKOHOLOS
STEATOHEPATITIS VONAT-
KOZASABAN

Az elmult évtizedekben egy 0j pandé-
mia Utétte fel a fejét, amely minden
vilagtdjat érint és ez a nem-alkoholos
zsirmdj betegség (non-alcoholic fatty
liver disease — NAFLD). A betegség
dénté moédon a szocidlis joléttel, a
fokozoftt kalériafogyasztéssal, az elké-
nyelmesedé életméddal és a kialakult
elhizdssal figg ssze. Ennek kovetkez-
tében alakul ki az NAFLD, az inzulinre-
zisztencia, a hyperlipidaemia és tarsul
a betegek legalabb kétharmaddéban a
2-es tipust cukorbetegséggel és hiper-
ténidval is. Ezt az dllapotot a metaboli-
kus szindréma hepatolégiai megjele-
nési formdjanak tartjak.

Az NAFLD prevalencidja oz elmult
években fokozatosan névekedett, és
jelenleg mar kb. 25% kéril van a leg-
t6bb féldrészen. A leggyakoribb Dél-
Amerikéban és AzsiGban, de Eszak-
Amerika és Eurépa sem marad el [¢-
nyegesen. Nem meglepetésre Afrikd-
ban a legalacsonyabb a gyakorisag,
ami egyenes ardnyban van az dtlagos
napi kalériabevitellel (3). A fejlett
orszédgokban nagyon aggaszté, hogy
mér fiatalkorban is egyre gyakoribb az
elhizds. A serdulék akér 10%-aban
mar emelkedett mdjenzimeket taldl-
tak, és o tarsbetegségek is megjelen-
nek. Az idésebb életkorban pedig to-
vabb névekszik a gyakorisag, a 60 év
feletti koroszitdlyban az eléfordulési
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arény akdr 30-50% kozétti is lehet
(16,17).

A zsirméj 8nmagéban nem okoz ko-
moly krénikus mdijbetegséget, de az
esetek 25-30%-6ban nem-alkoholos
steatohepatitis  (NASH) fejlédik ki
Ennek hdatterében a lipidperoxidacio,
az oxidativ stressz jatszhat komoly sze-
repet, de a pontos mechanizmus nem
ismert. A NASH kialakuldsa és annak
felismerése azért fontos, mert a gyulla-
dés meginduldséval kezdédik a fibro-
sis is a mdajban. A NASH-betegek leg-
alédbb 20%-dban alakul ki progressziv
mdjbetegség, azaz jdhet létre végil
cirrézis és teremtédik meg a majelég-
felenség és egyes esetekben a hepato-
celluldris karcinéma lehetésége is (18,
19). A tarsulé betegségek miatt az
elmult években oz is bizonyftottd valt,
hogy a tulsdlyos betegek életkilatésait
nemcsok a méjbetegség progresszidja
rontja, sét ez csak a harmadik leggya-
koribb haldlok ebben a nagyon jelen-
t6s szamu betegcsoportban. A kardio-
vaszkuldris mortalités a leggyokoribb
haldlok és mdsodik helyen pedig a
malignus tumorokat kell emliteni. Ezek
kéziil is a mdjrakot kévetéen a vastag-
bél-daganatot kell kiemelni. Ebben oz
irényban is szrni kellene az elérehala-
dott méjbetegségben szenvedéket.

A zsirm@j, a NASH, illetve a kévetkez-
ményes cirrézis kezelése egyre na-
gyobb feladatot fog jelenteni, de saj-
nos erre torzskdnyvezett gydgyszer még
nincsen (20). A folyamatba t6bb tdma-
ddésponton lehetne elvileg beavatkozni.
A legfontosabb lépés a zsirmdj-NASH
Gtalakulds megakaddlyozdsa lenne.
Tekintve, hogy ennek a folyamatnak a
lépései nem tisztdzottak, fgy szdmos
témaddspont j6n szdmitdsba. Minden-
ki dltal elfogadott, hogy a legfonto-
sabb lenne az életméd-valtozds, a ka-
|6riabevitel csdkkentése, a t6bb moz-
gds és a fogyds. Ennek kdvetkeztében
csékken a mdj zsirtartalma, javulnak a
mdjenzimek, csdkken az inzulinrezisz-
tencia. Ennek hatékonységdt mar szé-
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mos vizsgdlat bizonyftotta, de az is elfo-
gadott, hogy ezt dsszesen a betegek
kb. 10-15%-aban lehet tartésan elérni.
A gybdgyszeres lehetségek kozott hasz-
néliék a lipidcsdkkentSket és az inzu-
linrezisztencidt javitd készitményeket.
Ide tarfoznak a statinok, ezetimib, met-
formin, pioglitazon, a dipeptidil-
peptidaz-4-gatlék, azaz a gliptinek (pl.
sitagliptin) és a glukagon-like peptid-1
analégok (pl. liraglutid). Az inzulinre-
zisztencia csdkkentése a cukorbetegek-
ben hatékony, de ezekkel a szerekkel a
zsirméj csokkentése, vagy a NASH
kialakuldsénak gdtldsa nem minden
esetben bizonyitott. Szévettanilag igo-
zolt NASH és cukorbetegség egyittes
el6forduldsa  esetén a  pioglitazon
adhaté, de mellette a testsily néveke-
dése is bekdvetkezhet. A zsirmdj-NASH
dtalakulas megel6zésére probalidk az
oxidatfv stressz csékkentését E-vitamin-
nal, erre vannak biztaté adatok (21). A
legtjabb amerikai ojénlds szerint @
metformin, az ursodeoxicholsav vagy a
statinok nem alkalmasak a NASH
kezelésére (20). A kardiovaszkuldris
mortalitds csékkentése miatt a statinok
mégis egyértelmden indikdltak a po-
tencidlis mdjenzim-fokozé mellékhatds
ellenére is. Prébalkoznak egy Gj Uttal is,
ez a Farnesoid X-receptor-agonista
obeticholsav, amellyel egy Ill. fazist
vizsgdlat van folyamatban, mivel a Il
fazisban a NASH minden szévettani
paramétere javithaté volt, amig a bete-
gek a szert kaptdk (22). Fentieken kivil
szdmos gydgyszer van kisérleti stadi-
umban. Mindezek ellenére jelenleg a
NASH talajén kialakult dekompenzdlt
cirrézis miatti  mdijtranszplantdcids
igény fokozatosan névekszik, rovide-
sen az USA-ban az elsé helyre fog
kertlni (23). Tekintve, hogy a fogyds a
jelenlegi leghatékonyabb gyégyméd,
fgy ma még a bariatrikus sebészet szd-
mara is van terdpids tér. A gyomorsz{-
kité matétek is hatékonyak a progresz-
sziv mdjbetegség megelbzésére extrém
obesitas esetén.
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