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A transzfuzio ismert karos mellékhatasai ellenére a vérigény
vilagviszonylatban egyre novekvo tendenciat mutat.

Transzfuzios adatok
/WHO Global Database on Blood Safety (GDBS)/

Ev: Véradasok szama a vilagon
(millio):

1998-1999 75
2001-2002 81
2004-2005 80,7
2008 >81
2009 85,4
2011 92

2015 108



A Fold lakossaga egyre novekszik:
- 2015. jan-ban 7,28 milliard fo
- 2050-re 9,7 milliard varhato
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Tenyek 1.
/WHO Global Database on Blood Safety. Blood safety and availability. Fact sheet
No 279. Updated June 2014/. 156 orszag adatai

» A véradasok fele fejlett, masik fele fejletlen orszagokban
tortenik (ahol a vilag népességének 80 %-a él)
» Transzfuziok:
— Leggyakoribb indikaciok:
» fejlett orszagokban indikaciok: szivsebészet, transzplantacio,

massziv trauma, tumorok. Az osszes transzfuzio 76 %-at >65
évesek kapjak.

 fejletlen orszagokban: terhességgel kapcsolatos komplikaciok,
malaria okozta sulyos anémia gyerekeknél, trauma.
A transzfuziok 65 %-at <5 éves gyerekek kapjak

* Véradasi aktivitas 1000 lakosra:
— fejlett orszagokban 36,8 (9x nagyobb, mint fejletlen orszagokban)
— kozepesen fejlett orszagokban 11,7
— fejletlen orszagokban: 3,9 (75 orszagban <10/1000)



Tények I1.

/WHO Global Database on Blood Safety. Blood safety and availability. Fact sheet
No 279. Updated June 2014/. 156 orszag adatai

Donorok:

— 60 orszagban 100 % onkéntes, téritésmentes

— 72 orszagban: >50 % fizetett

— 25 orszagban: 100 % fizetett (2012-ben 1,5 millié véradas!)
Nemzeti transzfuzios politika:

— orszagok 70 %-aban (2004-ben 60 %)
Vérbiztonsagot szabalyozo torvény:

— orszagok 62 %-aban (fejlett: 81 %, kp. fejlett: 60 %, fejletlen: 44 %)
Nemzeti hemovigilancia rendszer:

— fejlett orszagok 77 %-aban, kp. fejlett és fejletlen orszagokban 30 %
Levett vér sziirdvizsgalata (HIV, HCV, HBV, syphilis):

— 25 orszagban nincs szurés!
Levett teljes vér szeparalasa:

— fejlett orszagokban: 95 %, kp. fejlett: 80 %, fejletlen: 45 %



Téritésmentes veradasok aranya a vilagon (WHQO, 2011)

Percentage of voluntary nonremunerated blood donations, 2011*

*Data of 2010 from 14 countries are used
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A Vérellatok célja: minel biztonsagosabb
vérkészitmeények eloallitasa




* A transzfuzio napjainkban szamos fertozo
agens vonatkozasaban eddig soha nem
latott biztonsagot ért el.

Okai:
— Megfelelo donorkivalasztas

— Biztonsagos szuromaodszerek
» Szerologiai markerek
« NAT technika:
— 2000-ben HCV
—2003-ban HIV-1
— 2006-ban HBV

— Patogén redukcio (esetenként)



A donoroktol levett
vérmintakat minden
donor minden egyes
véradasakor tesztelik
bizonyos, vérrel atviheto
betegségekre.

A szurotesztek
milyenségét az adott
orszag epidemiologiai
viszonyai befolyasoljak.




Donorveér kotelezo szurovizsgalatai

Betegseg: Szuroteszt: Bevezetés ideje:
USA: Magyarorszag:
Syphilis: TPHA 1947 1948
Hepatitis B: HBsAg 1971 1972
a-HBc 1986 2000
Hepatitis C: a-HCV 1990 1992
HIV: a-HIV1 1985 1986

a-HIV2 1992 1992



Transzfuzioval atviheto fertozések (TTI):

TTI elso leirasa: 1943

(- Beeson PB: Jaundice occurring one to four months after
transfusion of blood or plasma. JAMA, 121, 1332-34, 1943.

- Morgan HV, Williamson DAJ: Jaundice following
administration of human blood products. Br. Med. J. 1,
750-53, 1943.)

Lehetséges korokozok:

virusok:
e Sejtes készitmeényekkel atvihetok: CMYV, EBY,
HTLV I-11, HIV 1-2
e Plazmaval atvihetok: HAV, HBY, HCYV,
parvovirus B19, HIV 1-2

baktériumok, protozoonok, férgek, prionok.



L. Sziirovizsgalatok bevezetese elott
legnagyobb veszélyt jelenté korokozok:

« HBV, HCV, HIV, syphilis

— Atviteli kockazatuk napjainkra a fejlett
orszagokban minimalisra csokkent.

— A fejletlen orszagokban tovabbra is problémat
jelentenek.



HIV, HBV, HCV transzfuzios atviteli kockazat alakulasa
(Busch MP: JAMA, 289, 959-962, 2003)
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Transzfuzios virusatvitel kockazatat a NAT technikaval

végzett szurovizsgalat tovabb csokkenti.

Ablakperiodus hossza (nap)

Szirés HIV: HCV: HBV:
Szerologiai:

- EIA: 20 70 59

- EIA + p24: 14

NAT technika:

- MP-NAT: 9 8 49

- ID-NAT: 6 5 35

USA: HCV-NAT, HIV-NAT

Eurodpa: - HCV-NAT, HIV-NAT: Svédorszag, Svajc, Anglia
- HCV-NAT: Hollandia

MP-NAT: minipool-NAT

ID-NAT: levett vér egyenkénti NAT vizsgalata




Transzfuzioval torténo fertozésatvitel kockazata: USA
(AABB Technical Manual, 17th ed, 2011).

Fertozo agens:

VIRUSOK:

HIV 1-2

HTLV I-1I

HAV

HBV

HCV

Parvovirus B19
BAKTERIUMOK:
Vvs koncentratum
Ferezises thrombocyta
PARAZITAK:
Babesia, malaria
Trypanosoma cruzi

Becsiilt transzfuzios kockazat:

1:1.467.000
1:2.993.000
1:1.000.000
1:280.000
1:1.149.000
1:20.000-50.000

1:38500, sepsis: 1: 500.000
1:1000 - 1:3000, sepsis: 1:75.000

<1:4.000.000
Nem ismert



Transzfuzioval atviheto betegségek kockazata a fejletlen
orszagokban

Vilagnepesség kb. 83%-a ¢l kp., ill. alacsony fejlettségu
orszagokban. Ezek az 0ssz vérfelhasznalas kb. 40%-at teszik Ki.

Patogén agens: Atlag rizik6/Egység:
HIV: 1:50 (Kenya)

1:2578 (Ghana)
HBV: 1:74-1:1000
HCV: 1:2578
Malaria: 1:3

Marcucci C et al: Brit. Med. Bull. 70, 15-28, 2004.



Nincs 100 %-os virusbiztonsag!

Ok: - ablakperiodus

- szurotesztek nem
kello érzékenysége vagy
hianya.

ss+ee the human body is
more sensitive than our
best laboratory test.”

(Holland PV: Vox Sang. 78. s.2,
67-70, 2000)

- uj korokozo
agensek (pl. WNV, SARS)

& [\ '







Az AABB’s Transfusion Transmitted Diseases Committee

2009-ben nagy szamu informacion alapulé felmérése 68 olyan
korokozo agenst jelolt meg, melyek napjainkban és a jovoben
transzfuzios atvitel szempontjabol veszélyt jelenthetnek, mivel
elofordulasuk novekszik és atviteliik ellen nincsenek hathatos
intézkedések:

* 42 virus

« 3 prion

» 6 Rickettsia agens

* 10 baktérium

« 7 protozoon és nematoda agens
(AABB = American Association of Blood Banks)

Transzfuzioval atviheto korokozok veszélyesseg szerinti
osztalyozasa:
piros, narancs, sarga, fehér besorolas.

(Stramer S et al: Emerging infectious disease agents and their potential to
transfusion safety. Transfusion, 2009, 49, 1S-29S)



Virusok
(Transfusion, 2009, 49, 45S-235, Appendix 2)

Borna Disease Virus

Chikungunya Virus

Colorado Tick Fever Virus
Crimean-Congo Hemorrhagic Fever Virus

Dengue Viruses

Eastern Equine Encephalitis Virus

Ebola Virus

Enteroviruses

Epstein-Barr Virus

GB/Hepatitis G Viruses

Hantavirus—New World

Hantavirus—0ld World

Hepatitis A Virus

Hepatitis B Virus Variants

Hepatitis E Virus

Herpes Viruses (Other Than CMV, EBV, and
HHV-8)

Human Herpesvirus-8

Human Immunodeficiency Virus Variants

Human T-Lymphotropic Virus Variants

Human Parvovirus B19

Influenza A and B Viruses (Other Than H5N1)

Influenza A Virus (Highly Pathogenic Avian
Influenza—H5HN1)

Japanese Encephalitis Virus

La Crosse Virus

Lassa Virus

Lymphocytic Choriomeningitis Virus
Marburg Virus

Monkeypox Virus

Mumps Virus

Papillomaviruses

Polyomaviruses

Porcine Endogenous Retrovirus
Porcine Parvovirus

Rhabdovirus (Rabies Virus)

5t. Louis Encephalitis Virus

SARS Coronavirus

Spumavirus (Simian Foamy Virus)
Tick-Borne Encephalitis Virus Comple:
Torgue Teno Virus (TTV) Complex
Vaccinia Virus

Variola Virus

Western Equine Encepalitis Virus

HBYV, HCV, HIV1-2: hatékony sziirés
CMYV: immunszupprimaltaknal hatékony
intézkedések




Egyéb agensek

(Transfusion, 2009, 49, 45S-235S, Appendix 2)

Rickettsiak:

Prionok:

Anaplasma phagocytophilum Classical Creutzfeldt-Jakob Disease (CJD)

Coxiella burnetii
Ehrlichia chaffeensis
Orientia tsutsugamushi

Rickettsia prowazekii
Rickettsia rickettsii

Baktériumok:

Bacillus anthracis
Bartonella henselae
Borrelia burgdorferi
Borrelia Species
Brucella Species
Chlamydia pneumoniae
Francisella tularensis

Human Prion Diseases (Other Than vC]D)

rcmammﬁsm Dispase (CWT
Variant Creutzfeldi—Jakob Disease (vC]ID) |

Protozoonok és Nematoda
agensek:

| Babesia SEE-:iEj
Filariae
Leishmania Species
Plasmodium Species

Toxoplasma gondii

Listeria monocytogenes
Yersinia entercolitica

Trypanosoma brucei

Treponema pallidum: Trypanosoma cruzi

hatékony sziirés

Yersinia pestis



Korokozo agens veszélyességét befolyasolo
tényezok:

Elterjedtség
Fertozoképesség

Szirési lehetoség
Problémak: ablakperiodus, wj korokozok, uj variansok
(mutansok)

— Hazankban kotelezé: HBV, HCV, HIV, syphilis

— egyes teriileteken egyéb (USA: HTLV-I/l1l, WNV, T. cruzi)
Mutaciok gyakorisaga

— HBV-, HIV variansok
Patogén inaktivalasi lehetoség

Kezelés



Transzfuzioval atviheto virusok




Virushepatitisek

Virus Inkubacidos Sziiroteszt Lefolyas Transzfuzios
ido atvitel

HAV 5-30 nap % alt-ban enyhe, Ritka. Fekalis,
gyogyul, akut oralis terjedés
mortalitas 0,1 % (jarvanyok)

HBV 8-24 hét HBsAg, a-HBc 80% gyogyul, akut Igen.

(vilagon >250 M (szeroldgiai: 59 nap, mortalitas: 0,5 %, Védooltas van.

kronikus fert6zés) NAT: 35-49 nap) 20 % kronikus

HCV 2-6 hét a-HCV 75-80 % kronikus, lgen. Transzf.

(vilagon 130-170 (szerologiai: 70 nap, 20-30 % cirrhosis, hepatitisek 80

M krénikus NAT: 5-8 nap) 2-7 % carcinoma  %-a

fertozes)

HDV: hianyos RNS virus: HBV mellett, mint tarsfertozés. HBV sziirés a HDV transzfuzios
atvitelét is kivédi.

HEV 3-8 hét %) Terhes nonél Ritka. Fekalis,
fulminans oralis terjedés
hepatitis. (jarvanyok)



HIV fertozés

Korokozo: Human immundeficiencia virus (HIV)

Tipusai:
gp120
gp41 -
viral HIV-1 HIV-2
envelope L
17 | | |
p24 Group M Group N Group O Group P
protease
AR EEEEEER
transcriptase A B C DF G H J K CRFs
RNA | : \ v
Human Immunodeficiency SO0 A 80-as években valt ismertté.

Vérkészitményekben foleg a fvs-kben,
ly.-kban talalhaté, de plazmaval is
atviheto.



HIV/AIDS a vilagon (2015 december)
Global summary of the AIDS epidemic 2015

Number of people Total 36.7 million [34.0 million - 39.8 million]
living with HIV in 2015 Adults 34.9 million [32.4 million — 37.9 million]
Women (15+) 17.8 million [16.4 million — 19.4 million]

Children (<15 years) 1.8 million [1.5 million — 2.0 million]

People newly infected Total 2.1 million [1.8 million — 2.4 million]
with HIV in 2015 Adults 1.9 million [1.7 million — 2.2 million]
Children (<15 years) 150 000 [110 000 - 190 000]

AIDS deaths in 2015 Total 1.1 million [940 000 — 1.3 million]
Adults 1.0 million [840 000 — 1.2 million
Children (<15 years) 110000 [84 000 — 130 000]

World Health

WHO — HIV department | June 15, 2016 i(‘__i} Organization



HIV/AIDS fertozések foldrajzi megoszlasa (2015)

Eastern Europe

North America and western and central Europe and central Asia

5 million
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Osszesen: 36,7 millié (34.0 millié - 39.8 millio)

Magyarorszag: elso eset 1985, i
2017 dec. 31-ig HIV/AIDS: 3567 @UNAIDS



HIV/AIDS - MAGYARORSZAG, 2017.december 31.
A regisztralt HIV-fert6z6tt személyek nemenkeénti megoszlasa
a verifikalas éve szerint

Ev ‘ “ Ismeretlen | Osszesen

1985-2011 1607 245 263 2115

2012 186 14 19 219

2013 191 17 32 240

2014 213 20 38 271

2015 196 26 49 271

2016 171 21 36 228
Osszesen

(ANTSZ statisztika)



A regisztralt HIV-fert6zott szemelyek rizikocsoportok szerinti

megoszléasa

Rizikécsoportok

, @ o |2 | 2
el 1 = sl g = v O
1985-2011 1174 | 340 | 32 | 2% | 22** | 16™ 9 497 |2115
2012 149 24 0 1* 0 0 1 44 219
2013 163 24 0 0 : it 0 1 51 240
2014 173 28 0 0 1 0 1 68 271
2015 133 21 0 0 2 0 2 113 271
2016 17 28 0 0 X i 0 i 79 228
Egyiitt 2019 | 487 | 32 | 26** | 30* 16* 17** | 940 |3 567

* Importalt esetek

** Importalt esetekkel egyltt

(ANTSZ statisztika)



A bejelentett AIDS betegek megoszlasa
a megbetegedés eve és nemek szerint

Ev Férfi N6 Osszesen
1986-2011 572 83 655
2012 45 % 48
2013 38 4 42
2014 41 10 51
2015 3 6 43
2016 45 8 53

Osszesen

814

Ev = az AIDS diagnézis felallitasanak éve

(ANTSZ statisztika)



AIDS okozta halalozasok évenkent,
nemenkénti megoszlasban

Ev Feérfi N6 | Osszesen
1987-2011 299 28 327
2012 7 2 9
2013 7 0 7
2014 14 1 15
2015 10 1 i &
2016 9 1 10
2017 3 5 8
Osszesen 349 38 387

Ev= a halalozas éve

(ANTSZ statisztika)



HIV fertozés lefolyasa:

- Massziv fertozeés utan virémia (elso honapokban a
legjelentosebb, majd csokken).

A HIV virussal szemben specifikus At képzodik, mely a fertozés
utan 3-10 hét mulva mutathaté ki : ablakperiodus veszélye! (HIV
At szuréssel 20 nap, p24 Ag sziréssel 14 nap, NAT technikaval: 6-
9 nap). Az At-k nem neutralizalé ellenanyagok, hanem csak a
fertozottséget jelz6 markerek!

- Egyensuly alakul ki a korokozo és a gazdaszervezet kozott.

A lappangas hénapokig, évekig tart. CD4+ helper T ly-k szama
csokken— opportunista fertozések, tumorok (pl. Kaposi sarcoma),
halal.

Transzfuzios atvitel: fejlett orszagokban donorszirés ota (1992)
minimalis. Uj mutansok megjelenése veszélyes lehet!

HIV1 mutans: elso atvitel: 2007-ben.
HIV At, HIVV NAT: negativ.



Kaposi sarcoma




Egyéb virusok (1)

Virus Inkubacios  Lefolyas Transzfuzios
ido atvitel
CMV 30-40 nap Gyakran tiinetmentes. Felnottek 60-80 Igen.
Gazdasejtek: %b-a atesett fertézésen (a-CMV poz). Immunszuppri-
fvs-k maltaknak
CMYV negativ
vérkészitmény!
Szirés!
EBV 4-6 hét Mononucleosis infectiosa (,,kissing Igen, ritka
Gazdasejtek: disease™)
ember B ly.
Parvovirus 4-14 nap »Lepkehimlo”. Immunszupprimaltaknal Igen.
B19 aplasticus crisis.
West Nile 2-14 nap Lehet enyhe (80 %), 5-15 % kozponti Igen
virus Gazdaallat:  idegrendszeri érintettség (ezek 3-15 %-a
fertozott halalos)
madarak,
kozvetito:

e7znnvooonk



Egyéb virusok (II)

Virus Inkubacios ido

Chikungunya 1-12 nap
Vektorok: Aedes
szunyogok

Dengue 3-14 nap. Vektorok:
Aedes sziinyogok

St. Louis 6-21 nap. Gazdaallat
encephalitis ragcesalok. Kozvetito:
moszKkitok.
Emberrol emberre
nem terjed.

Ebola 2-19 nap Gazdaallat:
fertozott denevér (?),
Terjedés: fertozott
testnedvekkel vérrel.

Cconnfortdirdeanl 12 o

Lefolyas

Laz, borkiiités, sulyos esetben iziileti

fajdalom. 2005-6: Reunion szigeten
266000 megbetegedés, 0,1 %
mortalitas.

Klasszikus / hemorrhagias Dengue
laz (mortalitasa 10 %). Endémias
teriileten gyakorisaga 1960-2010
kozt 30 x-ra nott!

Encephalitis (idoseknél mortalitas:
20 %).
1964-2010 US: 4696 eset.

Ebola hemorrhagias 1az. Mortalitas:

50-90 %
2014-2016 Ny-Afrika: 28646
fertozott, 11323 halaleset

Transzfuzios
atvitel

Igen (kozolt
eset nincs)

Igen (vvs,
FFP, thr)

Igen (kozolt
eset nincs)

Igen (kozolt
eset nincs)



Transzfuzioval atviheto baktériumok




Betegség, Lefolyas

baktérium

Syphilis: Koérokozo + 4°C-on 72 éraig életképes.
Treponema Transzfuzios atvitelkor secunder syphilis:
pallidum végtagok hajlito oldalan, haton borkiiitések.
Lyme Kkor: Fertozott kullancs terjeszti (Mo-on évente Kkb.

Borrelia 10000 eset). Csipés helyén borpir. Arthritis,
idegrendszeri tiinetek, myocardium

burgdorferi
érintettség.

Brucellosis
(Bang kor):
B. melitensis

Salmonellosis:

Salmonellak
(2200 fajta)

Tuberculosis:
Mycobacterium viszonyok.
tuberculosis

Baktériumok

Korokozo + 4°C-on honapokig életképes.
Allatgondozok betegsége. Terhes nén abortus.

Tiinetmentes bacillusgazdak (hordozo allapot)

Gyakorisag orszagonként valtozo — higiénés

Transzfuzios atvitel

Igen. Véradok
kotelezo sziirése ota
igen ritka (1:2 millio).

Igen. Védooltas nem
véd a Lyme kor ellen
(kullancsencephalitis
ellen igen)

Igen.

Igen. Szobahon tarolt
vérkészitmény
veszélyes (thr. konc.)
Igen.



Transzfuzioval atviheto protozoonok




Betegség,
korokozo

Babesia (microti,
duncani,
divergens,
varians):
Babesiosis

Plasmodiumok
(falciparum,
malariae, vivax,
ovale):

Malaria

Trypanosoma
cruzi:
Chagas kor
(amerikai

trypanosomiasis)

Protozoonok (1)

Lefolyas

Enyhe / sulyos (hemolizis, DIC, tobbszervi
elégtelenség). Mortalitas: 5 %.
Intraerythrocyter parazita. + 4 °C-on tarolt

vérben 35 napig életképes. Kullancs terjeszti.

Lappangasi id6: 1-6 hét.

Nostény Anopheles sziinyog csipésével terjed.

Hepatikus-, erythrocyter szak (hidegrazas,
magas laz, hemolysis). Intraerythrocyter
parazita. + 4 °C-on 14 napig életképes.
Lappangasi id6: 10-35 nap.

Rablopoloska fajok terjesztik. + 4 °C-on 18
napig életképes. Akut esetek egy része
tiinetmentes. Kronikus formak: 30 %
szivbetegség, 10 % megacolon,
megaoesophagus.

Transzfuzios atvitel

Igen. Novekvo szamu
atvitel!
Immunszupprimaltaknal
sulyos kép.

Igen. Evente >500 millié
eset, 1,5-2,7 millio
halalos.

Igen. Vilagon 7-8 millio
fertozott (1-2 millio
kronikus beteg).
Eurépaban 2009-ben
4290 megbetegedés.



Betegség,
korokozo

Toxoplasma:
Toxoplasmosis

Leischmania:
Leischmaniasis

Protozoonok (I1)

Lefolyas

Intracellularis parazita (macskak bélsejtjei).
Fertozott hus fogyasztasaval, fertozott talaj
utjan terjed.

Nycs. duzzanat, sulyos esetben chorioretinitis,
encephalitis. Terhes nén abortus.

Intracellularis parazita (monocytak,
macrophagok).

Lepkeszunyog terjeszti.

Betegség formai:

- Cutan: 1-1,5 millié/év

- Mucocutan

- Visceralis (kala azar — ,.,fekete 1az”):
500000/év, kezelés nélkiil halalos.

Transzfuzios atvitel

Igen. Veszélyeztetettek:
szeronegativ terhesek,
immunszupprimaltak.

Igen. Kb. 12 millio
fertozott a vilagon.



Transzfuzioval atviheto microfilariak




A kiilonbo6zo férgek valtozatos betegségeket okoznak.

Endémias teriiletek:
tropusok, Afrika, Dél-Amerika, Kina, India,
Indonézia.
Europaba innen keriilhetnek at.

Kozti gazdak:
szunyogok, legyek, bolhdk.
Az ember ezek szurasa révén fertozodik.

A vérben 0,2-0,3 mm nagysagu larvak (mikrofildria)
jelennek meg. A vérben honapokig, évekig is
perzisztalhatnak tiinetmentes hordozok esetében. Tarolt
vérben akar 3 hétig életképesek maradnak.



Betegség,
korokozo

Onchocerca
volvulus:
Onchocerciasis
(folyami vaksag)

Brugia malay,
Brugia timori,
Wuchereria
bancrofti :
Elephantiasis

Loa loa (afrikai
szemféreg)
Loiasis (Calabar
oedema)

Microfilariak

Lefolyas

Fertozott folyoknal €16 fekete 1égy terjeszti.

Borben, subcutisban heges csomok,
borgennyedések. A szem betegsége gyakran
vaksaghoz vezet.

A férgek a nyirokereket elzarva elephantiaist
okoznak.

A mikrofilariak a periférias vérbol
kimutathatok.

A kifejlett férgek a subcutisban vandorolva
mulé duzzanatokat okoznak (Calabar
oedema). A kotohartya alatt is
atvandorolhatnak.




Transzfuzioval atviheto prionok




Prionok felfedezése

Az emberi Creutzfeld-Jakob betegség (CJD) és a juhok
surlokorja okat nem ismertek.

1974: Stanley B. Prusiner biokémikus, neuroléogus a juhok
surlokorjanak okat kutatta.

Virus eredetet feltételezett, de preparatumai csak fehérjét
tartalmaztak, nukleinsavat egyaltalan nem. Egy csak fehérjét
tartalmazoé fert6zé agenst feltételezett, és bevezette a prion (a
protein és infekcio szavakbol) kifejezeést.

Sikeriilt izolalni a prionproteint és részben meghataroztak az
aminosavsorrendjét is.

Sikeriilt klonozniuk a fehérje génjét, mely egérbe ultetve ott is
eloidézte a betegséget.

Bebizonyosodott, hogy a CJD is prionbetegség.



A prion protein (PrP) 2 kiilonb6zo6 formaja:

* PrPc (cellularis prion Normal prion Diseased prion
precursor protein): | |
normalis, egészséges | fivmm s
sejtekben megtalalhaté. e~
Funkcioja nem ismert.
Szerepe van a hossza tavu
memoria kialakulasaban.

Amino acids
in beta helix

Amino acids
in sheet form

* PrPsc (scarpie prion

protein): kéros, infektiv

protein, modosult forma.

Aggregaciora hajlamos. Koros: B-redok is,
aminosav sequentia
valtozatlan

Norm: csak a-helixek



A koros protein (PrPsc) felhalmozodik a fertozott allat, illetve
ember idegszéveteiben: neuronok pusztulasa, astrocytak reaktiv
felszaporodasa, az agy szivacsos (Spongiform) atalakulasa —
funkcio karosodik.

Egyéb szovetekben is lerakodhat (lymphoid szévetek) — funkcio-
karosodast nem okoz.
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A prionok felfedezéséért

Stanley B. Prusiner
(1942 -)

Nobel dijat kapott (1997).




A prionok allatokon, embereken
progressziv, halalos, jelenleg még nem
gyogyithato betegségeket okoznak.



Prion betegségek dallatokban

Terjedés:
Szarvasmarha: spongiform ¢lelmiszer
encephalopathia
(kergemarha kor,
BSE)
Kecske, juh: scrapie (surlokor)  kontakt, élelmiszer
Macska: spongiform élelmiszer
encephalopathia
Nyére: spongiform élelmiszer
encephalopathia
Rétvad, kronikus senyveszté kontakt

javorszarvas: betegség



Emberi prion betegségek

Betegség:

Spontan:
Sporadikus CJD:

Oroklott CID:

Gertmann-Straussler-

Scheinker:
Familiaris insomnia:

Szerzett (infekcids):

TIatrogén CJD:

Kuru:

vCJD:

Ok:
Ismeretlen

Prion gén mutacio,
Autosom, dominans

Oroklott
Oroklott

Fertozott agyi
elektrodak, dura
mater-, cornea
atiltetés, novekedési
hormon
Kannibalizmus

Fertozott hus

Gyakorisag:
1-2/millio/év

Ritka

Ritka
Ritka

Ritka
Ritka

Ritka

Megjegyzés:

Idosek,
kozepkoruak
Helyenként
gyakoribb (pl.
Izrael)

Papua Uj
Guinea
Fiatalabb kor



A kuru Papua - Uj Guinea egyes torzseinél (fore nép) eléfordulé,
gyogyithatatlan, 6-12 honap alatt halalt okozo idegrendszeri
betegségrol is bebizonyosodott, hogy prion betegség.




Daniel Carleton Gajdusek orvos-virolégus (1923-2008)

Eveket toltott Papua-Uj Guineaban a
kuru tanulmanyozasaval. Foleg felnott
nok és gyerekek betegedtek meg.
Feltételezése: slow virus okozza.

Donto felfedezés: terjedése a
kannibalizmussal kapcsolatos.
1976-ban megosztott Nobel dijat kapott.
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Az emberi klasszikus Creutzfeldt Jakob kor (CJD)
hasonlit a szarvasmarhaknal észlelt kergemarha korhoz

(BSE).

1987-2004 kozt UK-ban 37000 BSE esetet kozoltek, valoszinii ok:
prionnal fertozott takarmany. Ez idoben sem a gondozok, sem a
lakossag kozt nem nott a CJD esetek szama.
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1994-ban Nagy Britanniaban a betegség egy ij
varidansat észlelték (vCID). Az eseteket fertozott
marhahus fogyasztasara lehetett visszavezetni.

A Klinikai kép kiillonbozik a CJD-tol:

e CID: « vCJD:

_ Idésebb korban — Fiatalabb korban
(> 45 év) (<45 év)

_ Demencia, — Ataxia, paresthesia,
myoclonusok, hyperkinezis,
extrapiramidalis demencia, psyches
tiinetek tunetek

— EEG: jellegzetes — EEG: nem jellegzetes

— Altalaban 1 éven beliil — Hosszabb lefolyas
halalos — Foleg thalamusban,

— Diffuz lokalizacié bazalis gaglionokban.



vCJID esetek a vilagon
(CDC-Epidemiology of vCJD and BSE, 2014. junius 1996-2014.

UK:
Franciaorszag:
Spanyolorszag:
USA:

rorszag:
Hollandia:
Olaszorszag:
Portugalia:
Kanada:
Szaud-Arabia:
Japan:

Taiwan:

177
27

* 12 orszag, osszesen: 229

eset.

Kockazat: mindenki, aki
1980-2001 kozt (BSE pandémia)
UK-ban marhahust fogyasztott.

vCJD esetek kozt UK-ban élt,
SE fertozott marhahust
fogyaszthatott:

2 amerikati, 2 ir, 1 kanadai,
1 japan beteg)

Tonsilla, appendix szévettan
szerint kb. 4000 vCJD prion-
hordozo lehet UK-ban.



vCJD vérrel torténo atvitele 2011-ig 4 esetben
bizonyithato:

1. eset: 24 é. donor, 1996-ban véradasok. 3 év milva 1 vCJD.
62 é. recipiens: vvs konc. utan 6 évvel (2003) + vCJID.

2. eset: 40 é. donor, 1999-ben véradasok. 17 ho mulva + vCJID.
77 é. recipiens: vvs konc. utan 5 évvel (2004) ¥,
lymphoret. szovetek vizsgalata: vCJID.

3. eset: 32 é. recipiens 2006-ban ¥ vCJID (neurologiai panaszok

masfél évvel korabban). 23 é. koraban transzfuziok,
egyik donor 2 évvel késobb § vCJD.

4, eset: recipiensnél vCJID alakult ki 8 évvel vvs konc. utan. A
donornal 17 hé mulva vCJD, + vCJD.

A klasszikus CJD transzfuzios atvitelére nincs
bizonyitek.



2009. febr. 17: vCJD plazmaval torténo atvitel 1. esete:

- Angliaban egy sulyos hemofilia-
A-s, 70 éves koraban elhunyt beteg

boncolasakor lépszovetébol vCID

News Front Page Page last updated at 15:47 GMT, Tuesday, 17 February 2009
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Problémak:

Nincs szuroteszt

Szokasos patogén inaktivalasi modszerek nem hatékonyak
Leukodeplécio, nanofiltracio?

Hosszu lappangasi ido: tovabbi transzfuzioval atvitt vCJD
esetek varhatok?

— UK-ban osszesen 18 olyan vCJD-ben elhunyt beteg ismert, akik
korabban veért adtak.

— 802 hemofiliasrol tudnak, akik olyan donoroktol kaptak
plazmat, akiknél vCJID fejlodott Ki.

— Kb. 4000 ember kaphatott fertozott donoroktol szarmazo
plazmat.

— 1980-1998 kozt angol plazma eredetu faktorkoncentratumokat
szamos orszagba exportaltak
/Brazilia, Torokorszag, Brunei, Egyesiilt Arab Emiratus, India,
Jordania, Oman, Singapur/.



A veratomleszteés szovodmenyel elkerulésének
legfobb modja a kello indikacio alapjan, a
varhato elony és kockazat mérlegelése utan
adott transzfuzio.




Transzfuzio kockazatanak
csokkenteése

Megfelelo indikacio, kockazat/elony mérlegelése
Lépcsozetes, differencialt volumenpaotlas
Kompatibilis vérkészitmények adasa
Differencialt hemoterapia

Virusmentesitett gyari készitmeények

Anémia oki kezelése (vas, B,,, folsav, Epo)
Autolog transzfuzio

Vérmento eljarasok

Mesterséges O, hordozok (,,miver”):
perfluorokarbonok, liposzomaba zart Hb, Hb-
alapu O, hordozok
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HOSPITAL

TRANSFUSION




Lehet, hogy a betegek igy jobban jarnanak?

RUSSIAN HOSPITAL

Blood transfusion, the Russian way






