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Daganatos gyermek és szülei, 
akiknél a CMMRD genetikai háttere 
ismeretlen
Egy gyermek vagy fiatal felnőtt, akinél tumort 
diagnosztizáltak, és akinek CMMRD gyanúja 
miatt genetikai vizsgálatra való alkalmasságát 
értékelni kell.

A CMMRD-hez jellemzően elsősorban 
hematológiai, agyi és gasztrointesztinális 
rosszindulatú daganatok  társulnak, de 
lényegében bármely daganat társulhat 
CMMRD-hez.

Daganatos betegségben nem 
érintett gyermek és szülei, akiknél a 
CMMRD genetikai háttere ismeretlen
Olyan személy, akinek nincs daganatos 
betegsége, még jogosult lehet (prediktív) 
genetikai vizsgálatra CMMRD irányában.

CMMRD szindróma gyanúja – Genetikai vizsgálatra való jogosultság
Egy daganatos beteg esetében a CMMRD szindróma gyanúja akkor merül fel, ha:
• A beteg teljesíti a klinikai kritériumokat, és legalább 3 pontot ér el a módosított C4CMMRD indikációs kritériumok szerint 

(ERN GENTURIS guidelines on constitutional mismatch repair deficiency diagnosis, genetic counselling, surveillance, 
quality of life, and clinical management (www.genturis.eu)) amely a daganattípushoz kapcsolódó kötelező pontokból és a 
betegben vagy a családban előforduló (nem rosszindulatú) jellemzőkért adható opcionális pontokból tevődik össze.

• A beteg daganata vagy normál szövete olyan jellegzetes eltéréseket mutat, amelyek CMMRD-re utalnak, például 
gyermekkorban jelentkező magas tumormutációs terhelést vagy MMR-fehérje expressziójának hiányát normál sejtekben.

• A beteg 18 év alatti, és ismert, hogy heterozigóta (valószínűleg) patogén variánst hordoz valamelyik MMR génben, még 
akkor is, ha ugyanabban a génben nem találtak második patogén variánst.

Fontos, hogy a genetikai vizsgálatot a tumor diagnózisát követően a lehető leghamarabb megkezdjék, hogy a kezelést – 
amennyire lehetséges – a genetikai eredményekhez lehessen igazítani.

Daganatos megbetegedésben nem érintett személy (egészséges személy) jogosult genetikai vizsgálatra CMMRD szindróma 
irányában, ha:

• A személy olyan gyermek vagy serdülő, akinél újonnan (de novo) merül fel az 1-es típusú neurofibromatózis vagy a 
Legius-szindróma gyanúja (azaz a szülőknek nincs jele ezeknek a szindrómáknak), és átfogó vizsgálat után nem mutatható ki 
(valószínűleg) patogén csíravonal-variáns az NF1 vagy SPRED1 génekben, továbbá teljesít egy további CMMRD-hez 
kapcsolódó jellemzőt az ERN GENTURIS guidelines on constitutional mismatch repair deficiency diagnosis, genetic 
counselling, surveillance, quality of life, and clinical management (www.genturis.eu).

• A CMMRD vizsgálatot fel kell ajánlani minden diagnosztizált CMMRD-beteg testvérének, klinikai megjelenéstől függetlenül. 
• A CMMRD-szűrést fel kell ajánlani azoknak a gyermekeknek, akiknek mindkét szülője ugyanabban az MMR génben hordoz 

kóroki variánst.

Genetikai tanácsadás
A CMMRD szindróma gyanúja esetén 
az érintett személyeknek és 
családjuknak alapos tájékoztatásra 
van szükségük a csíravonalbeli 
genetikai vizsgálat előtt és után az 
alábbiakról:
- a CMMRD szindróma vagy a 

kapcsolódó szindrómák klinikai 
megjelenése és természetes 
lefolyása

- a genetikai tanácsadás folyamata és 
csíravonalbeli genetikai vizsgálat 
következményei a vizsgált személyre 
és a vérrokonokra nézve

- a genetikai vizsgálat lehetséges 
eredményei

- a daganatszűrés és a célzott kezelés 
lehetőségei CMMRD esetén

- a diagnózissal kapcsolatos jogi, 
társadalmi, biztosítási és pénzügyi 
vonatkozások

-  érzelmi támogatás, beleértve a   
betegtársi támogatást is  
(www.genturis.eu).

Csíravonalbeli genetikai vizsgálat és az eredmények közlése
Általános információk az alkotmányos genetikai vizsgálatokról itt találhatók: 
https://www.coe.int/en/web/bioethics/information-brochure-on-genetic-tests-for-health-purposes 
A CMMRD diagnózisához végzett germinális genetikai vizsgálatnak átfogó elemzést kell tartalmaznia 
az MMR génekről (PMS2, MSH6, MLH1 és MSH2), beleértve a nagy átrendeződéseket és szükség 
esetén a transzkriptum-analízist is. Szükség lehet továbbá a veleszületett (csíravonal) 
mikroszatellita-instabilitás vizsgálatára is (vérmintából), amely a CMMRD egyik jellegzetes ismérve. 
Ez azért fontos, hogy egyértelmű diagnózis szülessen, amely megerősíti vagy kizárja a CMMRD 
jelenlétét a betegben. Emellett lényeges az adott MMR génben található okozó variánsok 
azonosítása is.

A CMMRD szindróma legfrissebb diagnosztikai kritériumai megtalálhatók az  ERN GENTURIS 
honlapján (www.genturis.eu), a CMMRD szekcióban, a klinikai gyakorlati irányelvek között, a 
zsebútmutatóban: Guideline summary table of the ERN GENTURIS guidelines on constitutional 
mismatch repair deficiency  diagnosis, genetic counselling, surveillance, quality of life, and clinical 
management.

A vizsgálati eredmények közlése genetikai tanácsadás keretén belül történik.

A CMMRD ritkasága miatt rendkívül fontos, hogy minden diagnosztizált beteg esetében adatokat 
gyűjtsenek a szűrés és a kezelés eredményeiről. Kezelőorvosa javasolni fogja, hogy adatai egy 
nyilvántartásba kerüljenek, az Ön származási országában érvényes jogi előírásoknak megfelelően.

Kaszkádvizsgálat (vérrokonok genetikai vizsgálata) CMMRD és Lynch-szindróma esetén*
A kaszkádvizsgálat olyan folyamat, amelynek során genetikai tanácsadást és alkotmányos genetikai vizsgálatot végeznek 
azoknál a vérrokonoknál, akiknél fennáll a CMMRD szindróma vagy a Lynch-szindróma* öröklésének kockázata. A 
genetikus határozza meg, mely családtagok számára releváns a csíravonalbeli genetikai vizsgálat, és meghívja őket 
genetikai tanácsadásra, vagy levélben küld behívót amelyet az indexbeteg ( családban elsőként diagnosztizált beteg) 
továbbíthat. E családtagok vizsgálata és – szükség esetén – a hordozók megfelelő klinikai követése életeket 
menthet és javíthatja az életminőséget.
A CMMRD-ben érintett beteg testvéreinek 25% az esélyük arra, hogy CMMRD szindrómájuk legyen, és 50% az esélyük 
Lynch-szindrómára.
→ A CMMRD alkotmányos genetikai vizsgálatát minden CMMRD-beteg testvérének fel kell ajánlani, életkortól és klinikai 
megjelenéstől függetlenül.

* A CMMRD-ben érintett beteg szüleinek szinte 100% az esélyük arra, hogy Lynch-szindrómájuk legyen. Távolabbi 
családtagok is veszélyeztetettek lehetnek Lynch-szindróma szempontjából; az ő kockázatuk a családfában elfoglalt 
helyzetüktől függ.
→ A Lynch-szindróma kaszkádvizsgálatát fel kell ajánlani a szülőknek és minden felnőtt rokonnak mindkét szülői ágon. 
További információ a Lynch-szindrómáról az  ERN GENTURIS honlapján találhat.

A CMMRD-betegek daganatszűrése és daganatmegelőzése
Az öröklődő daganatszindrómák szűrőprogramjai a daganatok korai 
felismerését célozzák. A daganatok korai felismerése általában lehetővé teszi a 
korábbi kezelést és a jobb prognózist. Ezért fontos, hogy a betegek 
rendszeresen részt vegyenek a számukra biztosított szűrőprogramokban.

A CMMRD-betegek számára speciális szűrőprogramok állnak rendelkezésre 
(különösen a gyomor-bélrendszeri és az agydaganatok esetében). Ezek 
országonként eltérhetnek.
A rákmegelőző (pre-malignus) elváltozásokat lehetőség szerint el kell távolítani.
A daganatkockázat csökkentését célzó gyógyszeres kezelések hatékonysága 
CMMRD-ben nem bizonyított.

A betegek és/vagy szüleik kérjék ki kezelőorvosuk véleményét, vagy forduljanak 
szakértői központokhoz a saját országukban érvényes ajánlásokkal 
kapcsolatban. Az európai szintű aktuális ajánlások az ERN GENTURIS honlapján: 
találhatók www.genturis.eu a “Guidelines and pathways” részben.

Betegtársi támogatás és érzelmi támogatás
A betegek és családtagjaik különböző időpontokban és helyzetekben ismételten igényelhetnek betegtársi és pszichés támogatást, például:

- a szűrővizsgálatok időszakában, - egy új daganat diagnózisakor, - amikor a kezelési lehetőségekről kell dönteni, 
- a folyamatban lévő daganatkezelés alatt, - amikor a genetikai vizsgálatról kell dönteni, beleértve a kiskorúak genetikai vizsgálatát is, 

- amikor a családtagokat kell tájékoztatni genetikai kockázatokról és az előrejelezhető (prediktív) csíravonalbeli genetikai vizsgálat lehetőségéről
- amikor meg kell küzdeni a megemelkedett daganatkockázattal

- amikor szembe kell nézni a CMMRD diagnózisával az érintett gyermeknél vagy testvérnél, - családtervezés kapcsán
:

A betegszervezetekkel kapcsolatos információk itt találhatók: : https://www.genturis.eu/l=eng/patient-area/patient-associations.html.

Személyre szabott daganatkezelés 
A CMMRD-hez kapcsolódó daganatokra vonatkozóan speciális kezelési ajánlások 
léteznek. Ezek országonként eltérhetnek. A betegek és/vagy szüleik kérjék ki 
kezelőorvosuk véleményét,  vagy forduljanak szakértői központokhoz  a saját 
országukban érvényes ajánlásokkal kapcsolatban. Az európai szintű aktuális 
ajánlások az ERN GENTURIS honlapján: találhatók  www.genturis.eu a “Guidelines 
and pathways” részben.
Javasolt egy több szakterületet lefedő multidiszciplináris csapat bevonása, mivel 
bizonyos kezeléseket valószínűleg előnyben kell részesíteni (például 
immun-checkpoint gátlók), míg másokat kerülni kell (például temozolomid 
alkalmazása CMMRD-hez társuló magas fokozatú glioma esetén).
A daganatkezeléssel kapcsolatos döntéseknél figyelembe kell venni, hogy 
egymást követő rosszindulatú daganatok miatt ismételt kezelésekre lehet szükség. 
Lehetőség nyílhat klinikai vizsgálatokban való részvételre is.
CMMRD-ben szenvedő betegeknél egy feltételezett kiújulás esetén mindig 
számolni kell egy második primer daganat lehetőségével. Amennyiben a beteg és/
vagy családja beleegyezik, friss daganatszövetből kell mintát gyűjteni és tárolni 
(vagy közvetlenül molekulárisan elemezni).

Reproduktív 
döntéshozatal
Mivel a CMMRD-t már a 
gyermekkor első éveitől 
kezdve magas 
daganatkockázat jellemzi, 
indokolt a prenatális vagy 
preimplantációs genetikai 
vizsgálat lehetőségének 
megbeszélése a további 
terhességek kapcsán:
- CMMRD-ben érintett 
beteg reproduktív korú 
szüleivel.
- Reproduktív korú 
CMMRD-ben érintett 
személlyel.

CMMRD- élethosszig tartó gondozás, különös  tekintettel a gyermekellátásról felnőttellátásra való átállásra
A CMMRD-ben érintett személyeknél magas a daganatok kialakulásának kockázata, ezért életük során folyamatosan intenzív egészségügyi ellátásra van szükségük. Egy speciális kezelőorvos és egy jól strukturált 
egészségügyi átmeneti program elengedhetetlen ahhoz, hogy a CMMRD-vel élő serdülők és fiatal felnőttek hatékonyan kerüljenek át a gyermekellátásból a felnőttellátás rendszerébe. A legfőbb cél az önállóság 

támogatása, az életminőség javítása és a kapcsolódó orvosi szövődmények csökkentése.

Jogi nyilatkozat: Ez a betegút a CMMRD vagy annak gyanúja esetén követendő klinikai és diagnosztikai folyamat általános áttekintésére szolgál. Nem helyettesíti a személyre szabott klinikai és genetikai tanácsadást egy szakértői központban. Nem célja továbbá a CMMRD összetett állapotával járó valamennyi speciális kihívás részletes 
bemutatása sem. A konkrét klinikai irányelvek, diagnosztikai kritériumok és nómenklatúra rövid időn belül változhatnak, ezért ebben a betegútleírásban csak hivatkozásként szerepelnek.
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