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Az előadás az Ipsen Pharma felkérésére készült. Az előadás 
tartalma az előadó saját szakmai álláspontját tükrözi és nem 
tekinthető az Ipsen Pharma részéről közzétett szakmai vagy 
egyéb tájékoztatásnak vagy állásfoglalásnak. Az előadásban 

megemlített termékek használatakor az érvényes alkalmazási 
előírás az irányadó.

DISCLAIMER
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Cél – mielőbbi diagnózis felállítása

• Genetika és hepatológia munkacsoport

• Vizsgálatok: NGS kolesztázis panel, WES

• Genetikai tanácsadás
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10 éves fiú

• Perinatális anamnézis: negatív

• 6 hetes: icterus, acholias széklet, anaemia, direkt 
hyperbilirubinaemia, thrombocytosis, emelkedett TA

• Hasi UH, BRIDA: biliaris atresia gyanú → io cholangiographia: neg
• Biopszia: cholestasissal kísért epeút hypoplasia

• Kardiológia: pulmonalis stenosis, FoA
• Szemészet, röntgen: negatív
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10 éves fiú – Genetikai vizsgálat (2025 
tavasz)
• Kolesztázis panel (Gyermekklinika):
JAG1 gén - c.878G>C, p.Cys293Ser – heterozigóta

Interpretáció:
gnomAD: -
HGMD, ClinVar: -
Konzervált cisztein aminosav érint
De novo
MutationTaster: deleterious; VarSome: valószínűsíthetően patogén
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https://www.nature.com/articles/nrneph.2013.102/figures/1

https://medlineplus.gov/genetics/condition/alagille-syndrome/

Alagille szindróma
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Gondozás

• Kifejezett pruritus évek óta: 
→IBAT-inhibitor terápia indult 2025 végén

• érfejlődés – vascularis malformatiok
→ MR-angiographia tervezett
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9 hónapos lány

• Perinatális anamnézis: negatív

• 2 hónapos kor: tejfehérje allergia (labor, UH: negatív)
• 4 hónapos kor: icterus, pruritus, táplálási nehézség
 → TA↑, direkt hyperbilirubinaemia, normál GGT/ALP/koleszterin

• 5 hónapos: hasi UH – BA-t nem igazolt; epesav >500umol/l; 
verejték teszt, kardiológia, szemészet, röntgen: negatív
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7 hónapos lány – Genetikai vizsgálat (2025 
augusztus)
• Kolesztázis panel (külföldi kollaboráció)
ABCB11 gén - c.1708G>A, p.(Ala570Thr) homozigóta 

Interpretáció:
gnomAD (v4.1): 1/1179298 – ritka hordozás az európai átlagpopulációban
HGMD, ClinVar: patogén/valószínűleg patogén besorolás
Predikciós szoftverek: patogén
Szülők heterozigóta hordozók (AR)

→ Progresszív familiáris intrahepatikus cholestasis
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Gondozás

• Kifejezett pruritus: 
→IBAT-inhibitor terápia indult 2025 őszén

• ↑ hepatocellularis carcinoma kockázat már gyermekkorban

• Epesav enterohepatikus körforgásának csökkentése (partial 
biliary diversion)
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18 éves fiú

• Aktív sportoló – rendszeres sportorvosi vizsgálat

• 2021: TA és CK ↑, hasi UH – steatosis hepatis
• 2022: Hepatosplenomegalia. Focal sparing. Hepatopathia 

(fokozott reflektivitású máj)
+ hypercholesterinaemia, hypertrigliceridaemia, hyperurikaemia
• 2024: májbiopszia – MASLD; ABPM – hypertonia

• Szemészet: myopia min grad



SE Gyermekgyógyászati Klinika Dr. Fekete Anett 

18 éves fiú

• S: 83 kg
• M: 180 cm
• BMI: 25,6 kg/m2

• Kognitív funkció: normál
• Dysmorphia: nincs
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18 éves fiú – Genetikai vizsgálat (2025)

• Exomszekvenálás CNV analízissel (Gyermekklinika)
PPARG - c.381A>C, p.Glu127Asp heterozigóta 

Interpretáció:
gnomAD (v4.1): -
HGMD, ClinVar: -
Evolúciós konzerváltság nem megítélhető
De novo
PolyPhen-2: Probably Damaging; MutationTaster: Deleterious; 
VarSome: Pathogenic

→ Valószínűleg patogén variáns
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PPARG gén

• a peroxiszóma proliferátor aktiválta receptorok gamma 
csoportjába tartozó nukleáris receptorokat kódol.

• Ezen receptorok transzkripciós faktorként működnek, specifikus 
gének transzkripcióját szabályozzák.

• adipocita differenciáció és lipidanyagcsere
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Részleges familiáris lipodisztrófia

• a végtagok és a törzs felső részének részleges zsírszövet vesztése
• az arcon, nyakon és hason aránytalan zsírszövet-felszaporodás

• kifejezett inzulinrezisztencia, korai kezdetű (fiatal felnőttkori) 2-es 
típusú diabetes mellitus

• hypertrigliceridaemia (pancreatitis rizikó faktor)
• MASLD
• atherosclerosis rizikó
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Lipodisztrófia szindrómák klasszifikációja 
(https://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK513130/)
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https://www.ptcbio.com/therapeutic-areas/familial-
partial-lipodystrophy/
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Gondozás, terápia

• Multidiszciplináris ellátás

• Oki terápia nincs, a kezelés célja a metabolikus szövődmények 
kontrollja

• Életmód: kalóriakontrollált étrend, rendszeres fizikai aktivitás

• Inzulinrezisztencia és diabetes kezelése:
Metformin, GLP-1 receptor agonisták, inzulin, TZD-k (pl. pioglitazon)
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Gondozás, terápia

• Dyslipidaemia kezelése: statin, fibrát, omega-3 zsírsavak

• Kardiovaszkuláris rizikócsökkentés: hypertonia agresszív kezelése, 
dohányzás kerülése

• Leptin-pótlás (metreleptin)
Nem rutinszerűen indikált (off-label), mérlegelhető súlyos 
metabolikus eltérések esetén
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Összefoglalás

• Preteszt tanácsadás – genetikai vizsgálat – posztteszt tanácsadás

• Rutin diagnosztika (?); invazív diagnosztikus eljárások elkerülése

• Genetikai diagnózis: 
→ feltétele a finanszírozási/egyedi méltányossági kérelemnek
→ segít elkerülni hatástalan, drága terápia bevezetését
→ tisztázza az öröklésmenetet (családtervezés)



Köszönöm a figyelmet!
fekete.anett@semmelweis.hu
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