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Mi lenne ha...

az MPS is része lenne az ujszulottkori
tomegsziurésnek?

Dr. Javorszky Eszter, Kannai Piroska Dr. Sz6nyi Laszlo
Semmelweis Egyetem, |. Gyermekklinika, Budapest
Anyagcsere szurokozpont

I. Sz. Gyermekgyogyaszati Klinika, www.gyermekklinika.hu
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=3 Lehetoséegek

Metabolit szintu vizsgalat
IS molekulak miszeres analitikai meghatarozasa
 sok metabolit egy méresbdl
* nem ad vegso diagnozist

Cel: kis molekulak miszeres analitikai meghatarozasaiq eljutni
» konkrét gyanu esetén
» végso diagnozist ad

Genetika egy betegségnél is akar tébb mint 1000 mutacio

* legnehezebben kivitelezhets
* végsO diagnozist ad

rendkiviil valtozatos, egy betegsegen beliil is!
* legkisebb a jelentéseége a diagnozis felallitasaban
* nem ad vegso diagnozist

I. Sz. Gyermekgyogyaszati Klinika, www.gyermekklinika.hu
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%%gzi Metabolit szint(i vizsgalat

» Tunetek megjelenése elott

e Ujszulottkori tomegszires
e [imitalt a vizsgalt betegsegek szama

« Tunetek megjelenése utan

» cel: betegsegcsoport megtalalasa

$

metabolit vizsgalatok sorozata

I. Sz. Gyermekgyogyaszati Klinika, www.gyermekklinika.hu
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3 betegseg fotometrias (Elisa reader) szlrése:
* hipotireozis

* biotinidaz defektus

 galaktozemia

2007 oktéber 1.-t6l tandem szlrés

plusz 23 veleszuletett anyagcsere betegseg

Osszesen 26 betegség

l. Sz. Gyermekgyogyaszati Klinika, www.gyermekklinika.hu
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%M& Mintak

* postai uton: tavolsag nem akadaly!
 csOkkent mintatérfogat (Ujszulottek!)

» fert6zés kockazata minimalis (HIV!!)

* mintakezelés egyszer(, ,high-throuput”
» egyszerd tarolas

szUrOpapiros verminta
dried blood sample:DBS

Lyukasztas geppel

tomegszures:

« atlagosan 2-300 minta/nap

* minden vermintabdl 4 lyuk 4 kulonboz6
plate-be

I. Sz. Gyermekgyogyaszati Klinika, www.gyermekklinika.hu
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* 1769

egy meres > rengeteg informacio

« Aminosav profil

Gly, Ala, Val, Pip, Leul/lle, Orn, GIn/Lys, Met, Phe,
Arg, Glu, Asp, Cit, Tyr

= Szemi-kvantitativ (Phe, Tyr, Leu kivételével)
= Szlrés és follow-up (pl.PKU betegek)
« Acil-karnitin profil
CO, C2, C3, C4, C5, C5:1, C5-0OH, C6, C8, C3DC,
C4DC, CaDC, C10, C10:1, C10:2, C12, C14, C14:1,

C14:2, C14-OH, C16:1, C16, C18, C18:1, C18:2,
C18-0OH, C20:2, C20:3

= Szemi kvantitativ !
= Szlreés és follow-up

l. Sz. Gyermekgyogyaszati Klinika, www.gyermekklinika.hu
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Es mi a helyzet az MPS-sel?

l. Sz. Gyermekgyogyaszati Klinika, www.gyermekklinika.hu
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> Wilson és Jungner altal kidolgozott
ujszulottkori sztirés kritériumok:

1. Eleg gyakorinak és sulyosnak kell lennie, hogy érintse a

kOzegészsegugyet.

Betegség Becsult gyakorisag
MPS | - Hurler/Scheie 1. 88 ezer

MPS Il - Hunter 1: 130 ezer

MPS Il - Sanfilippo 1: 85 ezer

MPS IV - Morquio 1: 169 ezer

MPS VI - Maroteaux Lamy 1: 235 ezer

MPS VII - Sly 1: 2 millié

I. Sz. Gyermekgyogyaszati Klinika, www.gyermekklinika.hu
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=" Wilson és Jungner altal kidolgozott
ujszulottkori sztirés kritériumok:
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1. Eleg gyakorinak és sulyosnak kell lennie, hogy érintse a
kOzegészsegugyet.

egy méres jelenleg 6 tarolasi
betegseg

« egyuttes gyakorisag mar jéval magasabb

. ,,megeri’ sziurni

tandem tomegspektrométer

I. Sz. Gyermekgyogyaszati Klinika, www.gyermekklinika.hu
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M‘& Wilson és Jungner altal kidolgozott
ujszulottkori szirés kriteriumok:

‘_}g(ﬂs UUD

2. JOl felismerhet6 tuneteket okozzon.

l. Sz. Gyermekgyogyaszati Klinika, www.gyermekklinika.hu
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> Wilson és Jungner altal kidolgozott
ujszulottkori sztirés kritériumok:
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3. A szlrdvizsgalatnak megbizhatonak, egyszerinek kell
lennie, amely keveés hibas eredmeényt ad.

Betegség Vizelet GAG és GAG profil
MPS | - Hurler/Scheie dermatan és heparan szulfat
MPS Il - Hunter dermatan és heparan szulfat
MPS I1I - Sanfilippo heparan szulfat

MPS IV - Morquio keratan szulfat

MPS VI - Maroteaux Lamy dermatan szulfat

MPS VII - Sly dermatan és heparan szulfat

I. Sz. Gyermekgyogyaszati Klinika, www.gyermekklinika.hu
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%&ﬁ% Wilson és Jungner altal kidolgozott
ujszulottkori szirés kriteriumok:

3. A szlrdvizsgalatnak megbizhatonak, egyszerinek kell
lennie, amely keveés hibas eredmeényt ad.

_ _ tomegszuresre
vizelet minta nem alkalmas

l. Sz. Gyermekgyogyaszati Klinika, www.gyermekklinika.hu
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¢ Enzimaktivitas meghatarozasa ritka
anyagcsere betegségek esetében
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* nem a klasszikus laboratériumi enzim meghatarozas!
e az enzim épen marad a ver beszaradasa soran!

\§-€-e5§
g

biokatalizatorok
" ouusen « szubsztrat hozzaadasa
RN | + inkubalas
LT ° » termék tandem
LR tdmegspektrometrias
LU meghatarozasa
LIl

I. Sz. Gyermekgyogyaszati Klinika, www.gyermekklinika.hu
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> Wilson és Jungner altal kidolgozott
ujszulottkori sztirés kritériumok:
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4. A betegség korai szakaszban diagnosztizalhato legyen.
vagyis

merheto eltéerest kell mutatnia a 2-3 napos ujszulotteknél

Enzimaktivitas minden életkorban egyforma,
igy mar ujszulottkorban is pozitiv eredményt ad!

I. Sz. Gyermekgyogyaszati Klinika, www.gyermekklinika.hu
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> Wilson és Jungner altal kidolgozott
ujszulottkori sztirés kritériumok:
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5. A betegsegnek kezelhetonek kell lennie:
vagyis

a tuneti kezelésen kivul kell tudni érdemleges eredmenyl
kezelést felmutatni

Betegség kezelés
MPS | - Hurler/Scheie ERT
MPS Il - Hunter ERT

MPS Il - Sanfilippo
MPS IV - Morquio

MPS VI - Maroteaux Lamy ERT
MPS VII - Sly

I. Sz. Gyermekgyogyaszati Klinika, www.gyermekklinika.hu
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> Wilson és Jungner altal kidolgozott
ujszulottkori sztirés kritériumok:
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6. A korai szakaszban elkezdett kezelésnek sokkal
hatékonyabbnak kell lennie, mint a kés6bb megkezdett
terapianak:

vagyis

létezik-e olyan kezeles, gyogymaod, amit ha a beteg ujszulott
koraban kapja meg, akkor hatasosabb, mint a késobb elkezdett
terapia!

I. Sz. Gyermekgyogyaszati Klinika, www.gyermekklinika.hu
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> Wilson és Jungner altal kidolgozott
ujszulottkori sztirés kritériumok:
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6. A korai szakaszban elkezdett kezelésnek sokkal
hatékonyabbnak kell lennie, mint a kés6bb megkezdett
terapianak:

Betegség kezelés
MPS | - Hurler/Scheie csontveld atlltetés 2 éves kor alatt, ERT
MPS II - Hunter csontvel6 atlltetés csecsemobkorban (?), ERT

MPS Il - Sanfilippo
MPS IV - Morquio

MPS VI - Maroteaux Lamy csontvel6 atultetés (?), ERT
MPS VIl - Sly

I. Sz. Gyermekgyogyaszati Klinika, www.gyermekklinika.hu
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«%&%% Wilson és Jungner altal kidolgozott
ujszulottkori szirés kriteriumok:
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7. Megfelel6 megerdsito teszteknek kell rendelkezésre alini.

Betegség Vizelet GAG

MPS | - Hurler/Scheie dermatan és heparan szulfat
MPS Il - Hunter dermatan és heparan szulfat
MPS Il - Sanfilippo heparan szulfat

MPS IV - Morquio keratan szulfat

MPS VI - Maroteaux Lamy dermatan szulfat

MPS VII - Sly dermatan és heparan szulfat

l. Sz. Gyermekgyogyaszati Klinika, www.gyermekklinika.hu
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«>  Wilson és Jungner altal kidolgozott
ujszulottkori szirés kriteriumok:
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8. Kovetheto legyen a mar diagnosztizalt beteg.

Betegség Vizelet GAG

MPS | - Hurler/Scheie dermatan és heparan szulfat
MPS Il - Hunter dermatan és heparan szulfat
MPS lll - Sanfilippo heparan szulfat

MPS IV - Morquio keratan szulfat

MPS VI - Maroteaux Lamy dermatan szulfat

MPS VII - Sly dermatan és heparan szulfat

VONALKOD
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=" Wilson és Jungner altal kidolgozott
ujszulottkori sztirés kritériumok:
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9. Koltséghatékony legyen.

Jelenleg:
 az eddig azonositott betegek diagnosztikai koltsége
* enzimterapia koltsége
* egyeb tuneti kezelés koltsége

|

Szlrés bevezetése utan:
 populacio szintu szures koltsege
 csontvel6 atultetés koltsége, esetleg enzimterapia

I. Sz. Gyermekgyogyaszati Klinika, www.gyermekklinika.hu
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Wilson és Jungner altal kidolgozott
ujszulottkori sztirés kritériumok:
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9. Koltséghatékony legyen.

Csak nagyon komoly, megalapozott szamitasokkal
alatamasztott koltsegvetessel lehet elinditani a
tomegszurest

I. Sz. Gyermekgyogyaszati Klinika, www.gyermekklinika.hu
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Osszefoglalva:

on IL

1. Elég gyakorinak és sulyosnak kell lennie, hogy érintse a V
kOzegészsegugyet.

2. JOl felismerhetd tuneteket okozzon. V

3. A szlUrdvizsgalatnak megbizhatonak, egyszerunek kell V
lennie, amely keveés hibas eredményt ad.

4. A betegség korai szakaszban diagnosztizalhato legyen. V

5. A betegségnek kezelhetének kell lennie: V

l. Sz. Gyermekgyogyaszati Klinika, www.gyermekklinika.hu
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Osszefoglalva:

6. A korai szakaszban elkezdett kezelésnek sokkal V
hatékonyabbnak kell lennie, mint a kes6bb megkezdett
terapianak:

7. Megfelel6 megerosito teszteknek kell rendelkezesre alini. X

8. Kovethet6 legyen a mar diagnosztizalt beteg. X

9. Koltseghatekony legyen. ?

l. Sz. Gyermekgyogyaszati Klinika, www.gyermekklinika.hu
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o Koszonom a figyelmet!
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