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A szerz6 meghatirozza a ,,személyre szabott (perszonalizlt) medicina” és az Gjabban bevezetésre keriilt ,,precizios,
pontositott medicina” koncepcidjit. A ,,preciziés medicina” az egyes betegségek pontosabb jellemzésére a ,,fenoti-
pus”, az ,endotipus” és a ,,biomarker” fogalmakat alkalmazza. A , biomarkerek” segitségével az egyes homogén
betegségtipusok (,,fenotipusok”) tobb alcsoportra, ,endotipusra” bonthaték, amelyek egymastdl eltérd kezelést és
finanszirozast igényelnek. A ,,preciziés medicina” jo eredményei kiilonosen hasznédlhatok az allergias és autoimmun
betegségek vonatkozasiban. Ennek az 4j szemléletnek az elsajatitdsa sziikségessé valik a kozeli jovében Magyarorsza-
gon is az egészségiigy miiveldi, iranyitoéi és finanszirozoi szamara. Orv. Hetil., 2016, 157(44), 1739-1741.
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Precision and personalized medicine

The author describes the concept of “personalized medicine” and the newly introduced “precision medicine”. “Pre-
cision medicine” applies the terms of “phenotype”, “endotype” and “biomarker” in order to characterize more
precisely the various diseases. Using “biomarkers” the homogeneous type of a disease (a “phenotype”) can be di-
vided into subgroups called “endotypes” requiring different forms of treatment and financing. The good results of
“precision medicine” have become especially apparent in relation with allergic and autoimmune diseases. The appli-
cation of this new way of thinking is going to be necessary in Hungary, too, in the near future for participants, con-

trollers and financing boards of healthcare.

Keywords: allergic disease, autoimmune disease, personilized medicine, precision medicine

Sipka, S. [Precision and personalized medicine]. Orv. Hetil., 2016, 157(44), 1739-1741.

(Beérkezett: 2016. julius 14.; elfogadva: 2016. augusztus 11.)

Folyamatosan 0j fogalmakkal kell megismerkedniink az
orvostudomanyban. Az allergia és klinikai immunolégia
teriiletén kiiléonosen eredményesen alkalmazhaté lett a
»perszonalizdlt (personalized) — személyre szabott medi-
cina” fogalma, ami egyébként mir 1944-ben megfogal-
mazdsra kerilt [1], de 2009 6ta nagyon clterjedt. Eddig
tobb mint hiszezer kozlemény emliti. Jél ismert sokunk
szamdra is, hogy szakmai hozzaszéldsainkban, kozlemé-
nyeinkben a ,,személyre szabott” kifejezés hasznalata
vagy a megkozelités emlitése milyen divatos és frappans
befejez$ fordulatnak szamit. De mi is ez valdjaban? A
2014-t6! elStérbe keriild , precizios (precision) — ponto-
sftott medicina” fogalom bevezetése erre ad konkrét va-
laszt. Bar kezdetben hasznaltik ezt a ,,személyre szabott
medicina” szinonimajaként, de méra a ,,precizids medi-
cina” fogalma mar megkapta a sajitos, elkiilonitd jegyeit,
amelyek kiilonosen az allergias és autoimmun betegsé-
gek vonatkozasaban hoztak 1j, haszndlhaté, szemlélet-
formalé informécidkat [2, 3], amit eddig, két év alatt,

hiromszaznal tobb koézlemény jelez mar. A Journal of
Allergy and Clinical Immunology egy teljes szimot szen-
tel ennek a témdnak 2016-ban. Az idén janiusban Bécs-
ben lezajlott 60. EAACI-kongresszuson is ez volt az
egyik f6 téma. Az 1667 poszterbdl 11-gyel szereplé ma-
gyar delegicié tagjai is az ezt a témat kidolgozd, vezet§
kutatoktol kozvetleniil informélodhattak a mérfoldkovet
jelentd valtozasokrdl. Nekem hasonlé érzéseim voltak,
mint amikor 1978-ban, Helsinkiben, az EAACI 22.
kongresszusin meghallgattam S. G. Jobansson els§ el6-
adasit az allergénspecifikus IgE laboratériumi mérésérdl
RAST-médszerrel nagyszdmu betegen.

A ,személyre szabott medicina” értelmezése és alkal-
mazisa a diagnézisfeldllitison és -ismereten alapszik. Ezt
teszi a jo csalddorvos, amikor tobb évtizedes tapasztalata
alapjan, minden csalddtagot jol ismerve egyénileg is, de a
kis kozosségiikre jellemzé médon kezeli a rabizott sze-
mélyeket. Emellett az ,,allergénspecifikus immunterdpia”
tobb mint 100 éves gyakorlatat, kiilonosen a kompo-
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nensalapt diagnosztikat és terapiat, a ,,személyre szabott

medicina” tokéletes példdjanak Iehet tartani [3].

A ,preciziés medicina kezdeményezés” azonban,
amit a National Institutes of Health (NIH, Amerikai
Egyesiilt Allamok) fogalmazott meg nem régen, mar
tobb, széles kort érints, konkrét kritériumot tartalmaz.
Ilyenek példaul a génvaridcidk, a kornyezet és életmédd
kilonbozbségeinek figyelembevétele egy-egy populicié
minden tagjanal. Tovabba harom kulcsszot vezet be alta-
lanossagban, de kiilonésen hasznalhaté médon az aller-
gids betegségek (asztma, allergids rhinitis, kronikus rhi-
nosinusitis, atopids dermatitis, ételallergiak) és
autoimmun koérképek vonatkozasaban. Ezek a fenotipus,
ami egy betegség megfigyelheté morfoldgiai, biokémiai,
élettani és viselkedésbeli jellegzetessége, az endotipus,
ami egy koérélettani alapon jol elkiilonithetS alcsoport
egy betegségen belill és a biomarker, ami a klinikai 4lla-
potnak egy mérhetd jele, jelzGje, és ami alapjan jellemez-
ni lehet egy-egy csoportot, meg lehet {télni a betegség
kimenetelét és a kezelés varhaté hatékonysigiat. Ezek
alapjan jelenik meg fontos tarsfogalomként a ,,precizios,
pontositott egészség” fogalma is. A ,,precizié vagy pon-
tositds” a klinikai gyakorlatban 6t egymashoz illeszkedd
teriiletet érint, amelyeket az 1. tdblizat mutat be [3].

Két tovabbi példa jol érzékelteti a ,,precizids medici-
na” alkalmazdsianak 4j szemléletet jelent eredményeit.

A 2. tdblizat az asztma két 4j endotipusiban mutatja,
hogy a fontos ,biomarker”, az ,eozinofilia”, vérben
vagy vérben/kopetben torténd megjelenése két egymds-
t6l kiillonb6zé patoldgiai hatteret jelentd alcsoportot,
sendotipust” jelez. (Ezért biomarker...) Igy a két labo-
ratériumi vizsgalat alapjan két egymastol eltérs, egy IgE-
ellenes és egy 1L-5-ellenes bioldgiai terdpia, gyogyszeres
kezelés indokolt szakmailag a homogén asztma fenoti-
puson beliil [4].

Eurépa tobb orszigit, 54 intézetét, 44 000 beteg sze-
mélyét Osszehangoltan, a sziiletéstdl 18 éves korig vizs-
gil6 MeDALL study az IgE altal kivaltott allergias be-
tegségeknek 0 csoportbeosztisit tette lehetévé, amiben
4j fenotipusok leirdsdra is sor kertlt [5]. Ezeket mutatja
a 3. tiblizat.

Osszegezve a ,preciziés medicina” eredményeit, el-
mondhat6:

— Egy allergias betegségen beliil egy ,,endotipus” meg-
hatirozasa a kovetkez$ tényez6k komplex figyelembe-
vételével lehetséges: anatomiai tényez8k, az epitheli-
um barrierm@kodése, az allergén tipusa, genetikai és
epigenetikai sajatsagok, a mikrobiom allapota, a taplal-
kozds formaja és mennyisége, az anyagcsere-miikodés
allapota, a pszicholdgiai tényezSk mértéke, a veleszii-
letett és az adaptiv immunvalasz mdkodése [2].

— Az asztma, az allergids rhinitis és atopids dermatitis en-
dotipusainak meghatarozasiban a Th2-hatasok meg-
hatirozasa biomarkerek alapjin torténik [4].

— Az asztma, az allergids rhinitis és atopids dermatitis en-
dotipusainak felismerésében a ,,nem Th2-hatisok”
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1. tablazat | A preciziés medicina jellemzdi

A precizids kozegészségiigy és medicina  Pontosabb
Osszekapesoldsa betegségbesorolisok

Nagyszamu népességen végzett
vizsgilatok alapjin

Szamitogépes feldolgozas
¢és monitorozas

Alcsoportok létrehozasa fenotipus,
endotipus és biomarker fogalmak
bevezetésével

Fenotipizilas,
endotipizalas

A biomarkerek
alkalmazdsa

A biomarkerek elvi és gyakorlati
meghatdrozisinak, mérésének
pontositisa

Ezekhez szabott
kezelések bevezetése

A betegségbeosztisok Gjraértelmezése

2. tiblizat | Két asztmaendotipus kezelésének kiilonbsége
Biomarker Kezelés Célmolekula  Hatds
Eozinofilia ~ Omalizumab  IgE Exacerbatio
vérben csokkentése,
életmindség javitdsa
Eozinofilia ~ Mepolizumab IL-5 Csokkenti
vérben és az cozinofiliat,
kopetben szteroidigényt,
javitja a FEV-et
3. tiblazat | Az IgE-medidlt betegségek 0j beosztisa

1. Nem szenzibilizilt, tiinetmentes személyek

2. IgE-vilasz egy kornyezeti allergénnel szemben csalddi hattérrel,
alacsony IgE-szinttel

3. DPoliklonilis IgE-vélasz tobb kornyezeti allergénnel szemben,
csaladi hattérrel, magas IgE-szinttel és reakcidintenzitdssal

4. Nem allergias személyek magas poliklondlis IgE-szinttel csalddi
hattér nélkiil: késGbbi életkorban jelentkez8 panaszokkal

5. Azonnali tipusa, poliklondlis IgE-vélasz csaladi hattér nélkiil,
bizonyos allergénekkel szemben

meghatarozasa mas, egyéb biomarkerek alapjan torté-
nik [4].

— Ajanlasok torténnek a kezelések endotipustdl fliggd,
eltéré modozataira az asztma, az allergias rhinitis és az
atopids dermatitis betegségtipusokon beliil [4].

— Az allergids betegségek megel6zésének, diagnodzisi-
nak, kovetésének és kezelésének korabbindl hatéko-
nyabb, Gj Gtjainak bemutatisira formdlédnak megko-
zelitések [6].

— Az allergia ,,molekuldris diagnézisanak” és a ,,precizi-
0s medicina” szemléletnek Osszekapcsolasa indult el
7]

— Uj betegcsoport-beosztisok kialakitdsara nyilt lehets-
ség a mono- és poliszenzitizalt (1-18 éves) gyerme-
kekben [5].

— Az IgE-medidlt allergids betegségek 1j, pontosabb
csoportositasara kertilt sor [5].

— Az IgE-medialt betegségek 4j csoportositisa és defini-
cidja mind a magas, mind az alacsony jovedelmd or-
szagokban segiti a klinikai gyakorlatot, a kozegészség-
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igyi tervezést, a szocidlis problémdk megoldisinak
javitasit, a megel6zés és kezelés 4j Gtjainak megtalala-
sat [5].

— Sjogren-szindréomas betegek vérében hat biomarker-
mintazat elkiilonitése dramlasi sejtfluorimetridval a be-
tegség aktivitasi formainak megitéléséhez jarult hozza

[8].

Szubjektiv reflexiok

A ,preciziés medicina és egészség” elsédlegesen az or-
vostudomdny 4j fogalmai lettek, bar a jovébeli térhédi-
tasuknak lesznek jelentSs, pozitiv kézgazdasigtani és
gazdasagi el6nyei és kihatasai is. Nevezetesen, egy komp-
likiltabb betegség kivizsgalasa és eredményes kezelése
pontosabban, gyorsabban és koltséghatékonyabban tor-
ténhet meg hosszabb tivon. Aktuilisan és Ossztirsadalmi
szinten azonban nem lehet megkeriilni a szakmailag in-
dokolt korszerti, komplex diagnosztika alkalmazasat, to-
vabba az adekvat, evidencidkon alapulé terapia lehet&sé-
gének megadasit, biztositisit humanus és tirsadalmilag
rendezett formdban.

Bérmilyen tavolinak téinhet is jelenleg ennek az 4j
egészségiigyi szemléletnek az érvényesiilése és bizarrnak
a mai hazai korilmények kozotti emlegetése, el6bb vagy
utébb foglalkozni kell vele orvosnak, betegnek és az
egészségiigyet iranyit6 szakembernek, politikusnak egya-
rant. A hasznos ,,biomarker”-vizsgalatot el kell végezni,
a ,fenotipus-” és ,endotipus”-specifikus terapiit meg
kell adni! Ezzel azonban egyarant nyer a beteg az életmi-
néségben és a tarsadalom pedig a nettd kezelési koltség-
ben.

Az egyik leggyorsabban megmutatkoz6 igény az 4j
szemléletre valészindleg ott lesz ndlunk, hogy bar az ed-
digi klinikai gyakorlatban és finanszirozdsban az alapot,
bézist jelent ,,homogén betegségcsoport (HBCS)” fo-
galom alkalmazdsa a ,,preciziés medicina fenotipus” fo-
galmdval Osszeegyeztethetének latszik, de az ,endoti-
pus” és ,,biomarker” fogalmak kezelésére, bevezetésére
az egészségiigy iranyitéinak befogadé mddon, realistan,
gyakorlatiasan és szakszertien kell felkésziilni a kozeli jo-
v6ben. (Sziikségszerten...)

Az ebben a témdban elhangzé, bécsi kongresszusi els-
adasoknak, tovabba a most idézett cikkeknek a szakmai
tartalmukon tdl lett még néhany tovabbi érdekes tanul-
sdga szamomra. Javult a véleményem a nagy kongresszu-
sokrél! Nem tudtam kivonni magam a hatalmas, tobb
intézet hosszas munkijit bemutat6 és végiil hatarozott
szakmai allasfoglalasokat megfogalmazé munkdk hatasa
alol. Tisztelettel és némi irigységgel néztem, hogy ilye-
nekben romdn és baltikumi kollégik megbecsiilt part-
nerként szerepeltek, mig magyarok csak (vezet$) osztrak
szinekben. (A veliink kozel azonos lélekszama Portuga-
lia 68 posztert mutatott be...) Elismerem, hogy a sajit,
kiilonosen elméleti jellegl kutatasi teriiletiink kutatdival
egy kisebb, specidlisabb forumon elmélytltebb talalko-
zasra, kommunikaciéra nyilik alkalom. Ugyanakkor az

ilyen nagy kongresszus, mint a bécsi volt, a fontos, dtfo-
g6, multicentrikus klinikai ,,megaprogramokba” torténd
bekapcsolddashoz adhatja meg a szakmai és emberi lehe-
t6séget minden komoly és alkalmas érdekl6dének mar a
LHpreciziés medicina” szemlélete szerint.

Mi lesz a ,,személyre szabott medicina” fogalommal
czutan? Véleményem szerint tovabb fog élni a régebbi,
tigabb és lazdbb értelemben a ,preciziésnak nevezett,
fiatalabb testvére” fokozatos térnyerése mellett. Azért a
magam szdmdra adok még neki egy 0j, lelkesitd értelmet
is. Ugyanis a ,személyre szabott orvostudomdiny” gyakorla-
ti és korszerd alkalmazisiban az egyik legszebb tevé-
kenységnek azt tartom, ha valaki valami ,személyére sza-
bott” orvosi és kutatdi feladatot kaphat egy, a napi
munkijihoz kapcsolédo, de fontos kérdést megvilaszol-
ni akaré nemzetk6zi program megvaldsitasaban. ..

Anyagi tamogatds. A kozlemény megirdsa anyagi timo-
gatisban nem részesilt.

A cikk végleges viltozatit a szerzé elolvasta és jova-
hagyta.

Erdekeltségek: A szerzének nincsenek érdekeltségei.
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