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VELESZULETT VERZEKENYSEG
MEGHATAROZASA

A veéralvadasban fiziologias szerepet jatszo fehérjék
genetikusan meghatarozott koros képzése és/vagy
mennyiségi - minoségi zavara legismertebb:

- FVIII ,hianya” Hemofilia ,,A” (HA)

- FIX , hianya” Hemofilia ,,B” (HB)

- FXI ,,hianya” Hemofilia ,,C"” (HC)

- vW feheérje hianya von Willebrand betegség

(VWD)




A VERALVADAS MODELLJE

EXll=msennii EX ([l FVlla<————FVIl

FX| —————— FXla e e ol v, FV

¢ X3 ThrombinT
Viila)

FVa

FIX

Prothrombin

d) | <«—— Fibrin (soluble) <«———— Fibrinogen
) CaZ+
PL = Phospholipids — PF3 = Platelet factor 3 — Ca** = Calcium ions




VIII., IX., vW faktor a véralvadas

m =

kulcspozicioju fehérjéi

genetikai kod

termelés helye

funkcio

X kromoszoma
molsulya
200.000 D

- hepatocytak

- majsinusoidalis
sejtek ( Kupfer )

- endothel, fibro-
blastok

IX. és tct 3 faktorral egyiitt
thrombin aktivalas

X kromoszoma
molsulya
58.000 D

- hepatocytak

VIII. és tct 3 faktorral egyiitt
thrombin aktivalas

12 kromoszoma
molsulya
500-20.000 kD

- érendothel
- megakariocitak

primer hemosztazis
subendothel tct kdolcsonhat.
tct adhesio — alakvalt.
—aggregacio
secunder hemosztazis
VIII.f. carrier, védelem,
targeting
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Hemofiliak (HA, HB, HC)

Legrégebben és legjobban ismert X kromoszémahoz kotott, oroklodo
betegség:

i.e I1. szazad Simeon ben Gamaliel (negyedik fii- négy novér fiai- nok
orokito szerepe)

1803. John Conrad Otto (1730-ig visszavezett New Hampshire-i
csalad, a betegség elso tudomanyos leirasa)

1828. F. Hopff (Uber die haemophilie oder die erbliche Anlage zu

todlichen Blutungen)
1946. FVIII (antihemofilias globulin) izolalasa (Lewis)
1952. FIX (Christmas-faktor) izolalasa (Aggeler)
1953. Rhosental FXI izolalasa
1984. FVIII gén klonozasa
A betegséget okozo mutaciok ismertek:

~magas rizikoju” mutaciok (nagy génatrendezodések: inverziok,
deleciok)

~alacsony rizikoju” mutaciok (pontmutaciok)
Csaladon beliil mutacios tipus oroklodik — , hordozék diagnozisa
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A , kiralyi betegség”

Q carrier female

(O Normal female

B Hemophilic male 0 ©
[] Normal male Albert, Queen
| Prince Consort Victoria

| @ Status uncertain
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Victoria, King  Alice  Alfred  Helena  Louise Arfhur Leopo!d
Empress  Edward

Frederick vi

of Germany

Victoria Elizabeth Irene Ernest Frederick Empress Mary A/Ice Charlss Albert Queen Leopold Maurice
William  Alexandra Victoria
of Russia Eugenie
ofSpam

ﬁﬁﬁééééﬁéﬁﬁrﬁéééﬁ

Waldemar Sigismund Henry Olga Tatiana Marie Anastasia Alexis May  Rupert Maurice Alfonso Jaime Beatriz Maria Juan, Gonzalo
Cristina Count

of
Barcelona

Viktéria (1819-1901) kiranyné 8. gyermeke Leopold (1853-1884)
hemofilias volt, leanya Alice carrier.
Altaluk terjedt el a betegség Eurdpa kiralyi csaladjaiban




Klasszifikacio

A klasszifikacio a rezidualis faktor-aktivitason alapul és jol korelal a
betegség természetes lefolyasaval

izlleti vérzes faktor aktivitas spontan vérzeés

Sulyos (gravis) 1% +++
Kbzépsulyos (moderata) 1-5% +
Enyhe (levis) 5-25% (+)

Incidenciaja HA 1:5000 fiu ujszilott (15-25/ 100 000 ffi lakos)
HB 1:30 000 fitl Gjsziilétt

A FVIII gén mutacioi 6-7x gyakoribbak mint a FIX gén defektusai




von Willebrand Betegség
(VWD)

1926. Eric v Willebrand - Gj tipusa vérzékenység ,”pseudo-Hemofilia”

(Aland szigetekrol szarmazo 5 éves leany és csaladjanak vizsg.)
- nyalkahartya tipusu vérzések
- csalad noi és ffi tagjai egyarant vérzékenyek
- megnyult vérzési ido

1950-es évek - vWD-ben alacsonyabb a FVIII szint

1989. von Willebrand fehérje génjének szekvenalasa, Ginsberg és
Sadler A vW fehérje génjének klonozasa

1993. Eric von Willebrand ,,csaladjanak” genetikai hattereét tisztaztak

Autoszomalis oroklodeés

Leggyakoribb orokletes vérzékenység, de pontos gyakorisag csak

becsiilt 1:10.000 !? lakos




Hemofilia kezelés - gondozas

torténete Magyarorszagon
1992. elott

- ,Nagy Iskolak” (Bp. Debrecen, Pécs, Szeged, Szombathely)
- Korlatozott, de a transzfuzioldgiaval egyiitt fejlodo leheto
ségek:
1950-60-as évek - teljes vér
1960-as évek - plazma

1968. - kryo
1971. - PCC
1992. utan
- Orszagos Hemofilia Kozpont, Orszagos Hemofilia Gondozo
Halozat
. Hemofilia kataszter
. Egységes terapias elvek (protokollok)
. Korszeriu faktorkészitmények (1992. pd, 2003. rFVII)




Magyarorszagi hemofilia gondozas
regionalis haldzata

41 gondozohelybol 28 OVSz - Transzfuzids Osztaly feliigyeletében




Vérzékeny betegek kezelése

Alapkérdése - sulyos, potencialisan életveszélyes vérzések
- allandosulo (fokozodo) rokkantsag
megelozése ill, kezelése
- szocialis integracio (,,fogyatékkal élok”
képzés, munkavallalas, csaladalapitas)
A vérzékeny betegek kezelése interdiszciplinalis feladat
Vérzés megelozése- kezelése — elegendo biztonsagos
faktorkoncentratum (KOK, profilaxis)
Vérzés, szovodmeények és kovetkezmények, kisérobetegségek
kezelése ~—  komplex ellatas
Iziileti funkciok megorzése és/vagy helyreallitasa —
konzervativ és muteéti ortopéd ellatas
Csaladtervezés genetikai tanacsadas, diagnozis —
képzett és gyakorlott szakember




A Nyugat-Dunantuli Régio*

Terilete: 15.821,5 km2
Lakossag: 1.372 600 fo
Nyilvantartott vérzékeny betegek szama: 401 fo

Orszagos Kataszter Nyugat-Dunantili Régio
829 fo 116 fo (14%)

1% 54fo
16 év alatt 20 fo

36 fo (19%)
1% 17 fo
16 év alatt 7 fo

vWD 164 f6 (12%)

Egyéb 85 fo

2007. aprilisi adatok




Faktor felhasznalas a
Nyugat-Dunantili Régioban

5000000

e LRV

BFIX

370800

- 10 év alatt 1,5 IU/lakosrol 4,7 IU/lakosra nétt (orszagos atlag kb. 5,0 IU/lakos)
- FVIII felhasznalas 25 %-a rFVIIII
- 2006. évben tobb mint 800 millio Ft értékii faktor keriilt felhasznalasra




Kontrollalt otthoni kezelés (KOK)

1970-es évektol ismert és a fejlett egészségiiggyel rendelkezo orszagokban
alkalmazott eljaras: a vérzés elso tiineteinek észlelésekor a beteg/hozzatar-
tozoja haladéktalanul beadja maganak/hozzatartozéjanak a faktorkészitményt
(home care, home treatment, KOK)

Feltétele: orszagos gondozdhalozat kiépiilése
jogszabalyi hattér
stabil, otthon is tarolhato faktorkészitmény
kooperalo beteg/hozzatartozo
elégséges szocialis hattér - higienes ismeretek
edukacios program
veszélyes hulladék tarolas/ megsemmisités megoldasa

iziiletek védelme - javuld prognozis - javulo életkilatasok
koltséghatékonysag

korhazi apolasi napok csokkenése

szocialis integracio

pszichoszocialis elonyok - csokkeno betegségtudat

1999-to6l Magyarorszagon is hozzaférheto a sulyos ,,HA” és ,,HB"” betegek részére
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Kontrollalt Otthoni Kezelés (KOK)
a Nyugat-Dunantuli Régioban

~A" hemophilia ~»B"” hemophilia
n:116 fo <1% 54 fo n: 36 fo <1% 17 fo

00 KOK B ON DEMAND




Profilaxis

Sulyos hemofilias beteg optimalis kezelési modja a profilaktikus
kezelés.
A véralvadasi faktor koncentratumok vérzés megelozését szolgalo
rendszeres adagolasaval a sulyos hemofiliat kozépsulyossa
~transzformaljuk”.
Formai: idoszakos - szelektiv : pl. mozgasszervi rehabilitacio alatt
idoszakosan alkalmazott profilaxis
folyamatos : éveken at - pl. elso iziileti vérzéstol életen at -
rendszeresen alkalmazott profilaxis
Feltétele: financialis - elegendo faktorkészitmény (rovid tavon
magasabb koltségek)
(0], ¢
Elonyei: iziiletek védelme - hossza tavu egészségnyereség,
alacsonyabb koltségek
szocialis integracio
pszichoszocialis elonyok
A Magyarorszagon kezelt 15 év alatti betegek kb. 50 %-a profilaktikus
kezelésben részesiil.




16 év alatti hemofilias betegek profilaxisa
a Nyugat-Dunantuli Régioban
(1% faktor aktivitas alatti betegek)

~A"” hemophilia ~B"” hemophilia
n: 5 fo

PROFILAXI
80% (4 16)

O PROFILAXIS E ON DEMAND




Genetikai diagnozis,
csaladvizsgalat

11V C
11VC

Hemofilias betegek csaladjaban a genetikai diagnozis,
carrier diagnozis, prenatalis diagnosztika megoldott




~A"” hemofilias betegek miuteéeti
beavatkozasai a Ny-D-i Régioban

Diagnozis: Hemofilia “"A"”

Kis miitétek

fogaszati kezelés

csont egyesits

fogaszati kezelés
sutura

fogaszati kezelés

fogaszati kezelés

fogaszati kezelés

csont egyesito

Nagy miitétek

Nephrectomia, abdominal vérzés,
adenotomia

Synovectomia, cataracta miitét

Csipé- prothesis

sipo- prothesis, appen

7)
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niramuscuiaris nematoma,

Nephrectomia, cholecystectomia,
lobectomia, osteotomia




VIRUS BIZTONSAG

HBV-poz HCV-poz HIV-poz

Hemophilia "A"”

S LI R

a INF kezelés: 9 fo

1992. 6ta a virusinaktivalt alvadasi faktorok felhasznalasa
ota virusmarkerekben szerokonverzio nem tortént




Az OVSz egyéb feladatai a
vérzékeny-beteg ellatasban

Logisztikai feladatok:

e Diszpozicio, szallitas (az Orszagos Hemofilia Kozpont nem
rendelkezik szallitasi kapacitassal!)
Készitmeény tarolas, nyilvantartas (Mosonmagyarovar
Transzfuzios Osztaly, Keszthely Transzfuzios Osztaly,
Nagykanizsa Transzfuzios Osztaly)
Adatszolgaltatas, kotelezettség

— OEP kiilonkeretes gyogyszer forgalom jelentés -

ellenorzeés
- Reégios jelentések - havi, negyedévi forgalmi jelentések

2006-ban a Ny-D-i Régio ~ 1.400 millio Ft ertékl kiilonkeretes
faktor-koncentratummal gazdalkodott!




A vérzékeny-betegek ellatasaban
kozremiukodo orvosok szakképesitései
a Nyugat-Dunantuli Régioban

Az ellatasban részt vevo 19 orvos szakvizsgai:

transzfuzioléogus szakorvos 19
hematologus szakorvos 3
belgyogyasz szakorvos 6
laboratoriumi szakorvos p]
sziilész szakorvos 1
aneszt-intenziv. szakorvos 1
patoléogus szakorvos 1

Yy 33 szakvizsga




Osszefoglalas

Az OVSz az Alapito Okirataban lefektetetteknek
megfeleloen - a vérzékeny-betegek
diagnosztikajanak és gondozasanak bazisa
Magyarorszagon.

A gondozoi halozat 70 %-at az OVSz és a Korhazi
Transzfuzios Osztalyok miikodtetik.

Az orvos-szakmai feladatokat jol képzett
(transzfuziologus - belgyogyasz — hematologus)
naprakész ismeretekkel rendelkezo szakorvosok
latjak el.

Az OVSz biztositja a nagy-éertékiu gyogyszerek
(faktor-koncentratumok) szakmai szempontokat
érvényesito elosztasat és ellenorzott felhasznalasat.




