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Zsid. 13, 8
Jezus Krisztus tegnap, ma ¢s mindorokke ugyanaz.



1 Kor 1, 18

Mert a keresztrdl valo beszéd bolondsag
ugyan azoknak, akik elvesznek; de
nekiink, Kik megtartatunk, Istennek ereje.
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——rosszindulatlu daganatok

——egyéb ischaemias szivbetegség

e ——

——heveny szivizom-elhalas

agyér-betegség

—horghurut, tlid6tagulat és asztma — maj-betegségek

—motorosjarm-balesetek

—szandékos dnartalom

Koronavirus 2020
(6 honap alatt 900 f6



Janos evangéliuma 9, 6

(Jézus) ... ,, a foldre kopott, sarat csinalt
a nyallal, ¢s rakente a sarat a vakon
szuletett ember szemeire”



A nyal osszetétele és funkcioi

A nyal hianya -
Na és akkor mi van?

-Sjogren szindroma és mas autoimmun betegségek

-Radioaktiv besugarzast koveto irreverzibilis
szovetpusztulas



MUCINOK
A nyal hianya GUSTIN

» Szaraz ajkak, szaraz szaj
* Nyelési nehezségek
* Ragasi nehezségek

e Beszélni nehéz

* Fogaszati €s ize€rzesi problémak



NYALMIRIGYEK

1) Bels6 elhelyezkedést mirigyek (bukkalis mirigyek): a szajiiregen beliil

2) Kiilso elhelyezkedésli mirigyek: szajliregen kiviil; kivezetdcsdvel csatlakoznak

Kiegészitd
parotisz
Parotisz o
fiiltémirigy A parotisz kivezetd
csove
Tébb mint 600 Nyelvalatti mirigy
kisnyalmirigy! —

Szubmandibularis mirigy
Also allkapocs alatt



Nyalelvalasztas szabalyozasa - emésztés

Paraszimpatikus
motoros neuronok

R aktivacioja
. - muscarin receptor
/ - (ic. Ca2* emelkedik)
Kemo- és mechanoreceptor- !
stimulacié Megnovekedett

nyalelvalasztas
(nagy térfogatu nyal)

I

zérzés (+rdgads)

Képzelet



“NStressz / nyalszekrécié - védelem

Stressz / 1zgalom

Szimpatikus moto-neuronok
aktivalédasa/pB-adrenerg hatas
(ic. CAMP emelkedik )

Fokozodo nyalelvalasztas —
erdsen viszkozus, kis térfogatu,
fehérjegazdag nyal




A nyalmirigyek szerkezete acinusok és ductusok

Primer szekrétum Mdsodlagos modositds
- izotonids - hipotdnids
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Nyalszekrécio kétlépcsds menete

Primer szekrétum Madsodlagos ductalis modosulds
Izotonids Hypotoniads

koncentrdcid Nyél
mEq/|
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végzett mérés
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A nyal organikus osszetevoi

Mennyiség

Fo funkcio

Osszfehérje

1400-2000 mg/|

Prolin-gazdag proteinek

1000-1400 mg/I

Caries protektiv hatas

Mucinok (MG1, MG2) 110-300 mg/I Nyalkahartya védé hatas
Lizozim 109 mg/I Antimikrobialis hatas
Lactoferrin na Antimikrobialis hatas
Sialoperoxidase 3 mg/l Antimikrobialis hatas
Secretoros IgA 194mg/I Antimikrobialis hatas
109G 14 mg/I Antimikrobialis hatas
IgM 2 mg/l Antimikrobialis hatas
Statherin na Caries protektiv hatas
Gustin ~ 42-60mg/l izérzés elésegitése
Histatinok na Antimikrobialis hatas
Cystatinok, EGF na Szoveti integracio
Amilaz 380 mg/I Emésztés
Lipaz (Von Ebner mirigy eredetii) na Emésztés
Urea 2-6 mmol/I Savak semlegesitése
0.05 mmol/Il »plaque taplalasa”

Gliikoz




A legfontosabb nyalmirigy hipofunkcios

problémak
Sjogren szindroma és mas autoimmun betegsegek
-M3 receptor elleni ellenanyag termelés az esetek

jelentds részében
— acinaris parenchyma

Radioterapia hatasara bekovetkez6 destrukcio
— acinaris parenchyma

Szisztémas betegség vagy kezelése okozta
— diabetes mellitus, antihypertenziv és anxiolitikus szerek

Xerostomia
— gyakran csak szubjektiv
- az esetek egy részeben az életkor el6rehaladasaval
kifejezettebb zlkulbné')sen menopausa utan nékben)

Folyadékbevitel - dehidratacio



A nyal hianya

* Jelentds fogszuvasodas

Savak pufferolasa
HCO,
NH,

(urea €s aminosavak)



A nyal hianya

* Afogzomanc erdzidja

+ A remineralizacié hianya Ca ¢s PO,

Ca-kotd fehérjek
proline-gazdag proteinek

statherin



A nyal hianya

» Extenziv és gyors szuvasodas a fogakon,
parodontalis gyulladas

Antibacterialis faktorok
Antitestek (IgA)
Sialoperoxidase + SCN

|_actoferrin



A nyal hianya

* Emeésztési problémak

Amylase

Lingualis mirigy
eredetll lipase



A nyal hianya

e Candida fertozések

e SzoOvetseriles

Histatinok

Cystatinok
EGF es
mas
novekedési

faktorok



A nyal mint diagnosztikus folyadék

a jovo perspektivai



L Oralis HIV teszt

[ Drog teszt vizsgalatok

O Torokgyulladas vizsgalata kenet segitségével
1 Torvényszéki vizsgalatok

[ Szteroid hormon szintjének monitorozasa

 Véralkohol szint meghatarozasa

1 Genetikai tesztek (SNP)



] Malaria

U Légzoszervi megbetegedések

L Szajiiregi és mas daganatok

U Kardiovaszkularis betegségek jelzofehérjéi
O Nyal proteomika

1 Parodontalis betegségek

[ Szajlireg baktériumok vizsgalata

O + Covid-19 fert6zés meghatarozasa



Nyalteszt — szajiiregi daganat diagnosztikus
azonositasara
(exoszomak)

®
® @
Exosome Necrosis / GIDNA
(MIRNA) L
N X c ..' ; .
N .

Journal of Dental Research, 2018



Nyalteszt - elvileg barmilyen daganat
diagnosztikus azonositasara
(exoszomak)
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Journal of Dental Research, 2019
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC6900436/pdf/10.1177 0022034518816961.pdf



https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC6900436/pdf/10.1177_0022034518816961.pdf

SARS-CoV-2 human koronavirus -
orokito anyaga RNS

Készitette: https://www.scientificanimations.com -



A koronavirus kotodése
nyalkahartya
epithelialis sejtjeihez és
megsokszorozodasuk

Készitette: Crenim a(z) angol Wikipédia
projektbdl, CC BY-SA 3.0,
https://commons.wikimedia.org/w/index.
php?curid=26529404
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A COVID-19 BETEGSEG TUNETEI

(2019. évi koronavirus-betegseg)

Teljes testet érinto:

z Légzés:
laz N ;
2 « tusszentes
faradsag !
orrfolyas
torokfajas
Vese: szaraz kohogés
csokkent légszomj
funkcio
Emésztarendszep\; E' " [=— Keringesi rendszer:
; N o x
hasmenes csokkent

fehérvérsejt szam

Készitette: Mikael Haggstrom, M.D.- Author info- Reusing images - A feltolt6 sajat munkaja, CC BY-SA 4.0,
https://commons.wikimedia.org/w/index.php?curid=87002576



Tudogyulladas

JOl korilhatarolt tiidégyulladasos (jobb kozépsé lebenyi) terilet rontgenképe

Készitette: James Heilman, MD - A feltolt6 sajat munkaja, CC BY-SA 3.0,
https://commons.wikimedia.org/w/index.php?curid=8602703



A SARS, SARS-2 koronavirus, a MERS koronavirus,
adenovirus, hantavirus vagy parainfluenza altal okozott
virusos tiidogyulladas esetében nem ismert hatékony és
eredményes kezelés, egyeénre szabott terapias kezelés valik
sziikségesse.

A kezelés alapvetéen tiineti: az immunrendszer
tamogatasara szoritkozik. A beteget oxigeénterapiaval,
folyadékkezeléssel, virusellenes szerekkel (amantadin,
rimantadin, oszeltamivir, remdesivir) ¢s sziikség esetén a
1étfentartast legzéstamogatassal segitik

Ha a koronavirusfertozés az also légutakra terjed ki,
akkor elsosorban a tiido parenchymajat ¢rinti, ideértve
az alveolaris tereket €s az intersticialis szoveteket.



A SARS-2 koronavirus, esetében ma a legfontosabb célok:

A fertdzés elkertilése

- A betegseg korai felismeres ¢€s elkiilonités

- Betegek tiinet1 kezelése, kompikaciok elkertiilése

- Az immunrendszer terapias aktivalasa

- antigén beadasa a szervezet ellenanyag termeltetésere

- megtermelt ellenanyag beadas(fertdzesen atesettekbdl)



Diagnozis a virus jelenlétére

- orr-garati szovetkenetbdl a virus 0rokitd azonositasa PCR
teszttel (jelenlegi altalanos gyakorlat)

- virus azonositdsa nyalbol vagy mas testnedvbol
- Uj technologiak, gyorstesztek a virus detektalasara
A virus ellen termelt ellenanyagok detektalasa nem alkalmas

a fert0ze€s azonositasara,
hanem csak a fertdzés megtorténtének utdlagos igazolasara)



Orr-garati kenet gyujtése —

jol bevalt, de bonyolult, idot, szakértelmet és szakfelszerelést igényel
és kellemetlen

https://www.cdc.gov/coronavirus/2019-ncov/lab/guidelines-clinical-specimens.html



"COVID-19 Equipment to Bulgaria (05890155)" by IAEA

Imagebank is licensed under CC BY 2.0

"COVID-19 Equipment to Cambodia (05890149)" by IAEA
Imagebank is licensed under CC BY 2.0

"COVID-19 Equipment to Cambodia (05890148)" by IAEA
Imagebank is licensed under CC BY 2.0



https://www.flickr.com/photos/35068899@N03/50133437722
https://www.flickr.com/photos/35068899@N03
https://creativecommons.org/licenses/by/2.0/?ref=ccsearch&atype=rich
https://www.flickr.com/photos/35068899@N03/50118468211
https://www.flickr.com/photos/35068899@N03
https://creativecommons.org/licenses/by/2.0/?ref=ccsearch&atype=rich
https://www.flickr.com/photos/35068899@N03/50118691887
https://www.flickr.com/photos/35068899@N03
https://creativecommons.org/licenses/by/2.0/?ref=ccsearch&atype=rich

Az orokitd anyag

Sejtjeink valamennyi életm(ikodése az 6rokitbanyagukban
tarolt program szerint jatszodik le.

Az orokitdanyag a
sejtmagban 1évo
kromoszdémakban talalhato.

A kromoszomak

legfontosabb alkotérésze a
DNS.




A nukleinsavak alkotorészei
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A DNS szerkezete

A DNS szerkezete: antiparallel,
Jjobbmenetes, kettos szala spiral.

A komplementer szalakat az A/T és a G/C
bazisparok kozti H-kotések tartjak ossze.

A G ésaC harom, az Aés a T ketto H-
kotessel kapcsolodik egymashoz.

A nukleinsavak legfobb jellemzdje a
szekvenciajuk.
A nukleotidszekvencianak iranyultsaga
van.

553 %355,



A genek

A DNS-nek azt a szakaszat,
amely egy adott tulajdonsagunkat
hatarozza meg, génnek nevezziik.

Gena Z

Chromosome
gé s\;\f\ﬂqq

« A sejtmagban a génrél a
transzkripcio soran egy un. RNS W

atirat késziil. |
A riboszéman elkésziil a transzldcio =TT TP rrprr 1T RV THT
folyaman az atirat alapjan a fehérje. 7 ot

maghartya

* Az informacio iranya tehat:
« DNS — RNS — fehérje




A DNS replikacioja

*Onmaga templatja:
szemikonzervativ mechanizmus.

eatirashoz szét kell valasztani a
szalakat: DNS-helikaz,

topoizomerazok

|lanc nyitva tartasa: SSB fehérjék

*DNS polimeraz: 6nkorrekcié 2 nem
tud lancot kezdeni A g
*DNS primaz: RNS polimeraz,
lancinditas

*Vezet6szal: folyamatos szintézis
*Kovetd szal: tolatdbmechanizmus,
Okazaki fragmensek, DNS ligaz

Lagging strand
http://www.nature.com/scitable/topicpage/ribosomes-transcription-and-translation-14120660



http://www.nature.com/scitable/topicpage/ribosomes-transcription-and-translation-14120660

A polimeraz lancreakcio (PCR)

« Mit tud? — A PCR arra alkalmas, hogy
DNS-molekulak komplex elegyébol egy

altalunk  kivalasztott  tetszOleges DNS _ _
szakaszt specifikusan felsokszorozzunk. O -’2‘3@,\’3;‘3” ..-&.z e
 Mire jo ez nekiink? — Példak a PCR

E‘n‘.\o." ..: '%' J ‘ M

: V
\: \ ’ ,. - b.
%‘: 3"»‘}‘:‘.' X
' .r

alkalmazasi teriileteire: . O P SR A

> leukémiakban, limfomakban kromoszoma- § %< ,?.':t}.’ :‘,\‘1 ¥
transzlokaciok, korokozok, monoklonalitas f: 2 ‘,:,‘ °£-o '_{1
kimutatdsa ...}' 3 ‘:.\:rs.:'}“z.: =
> igazsagiigy (VNTR PCR: gyilkossag, nemi --\‘:’ '!,‘ ;:: .(‘1_."2‘ 3
er6szak, apasagi perek) 5'&\‘(}32:.} :{::;’? .
- Hogyan lehetséges €22 — A PCR a DNS -+ AR

replikacio, ill. a DNS-polimerazok néhany
sajatossagat hasznalja Ki.



A PCR-termékek

exponencialis
szaporodasa
>  e—
templat —
elso ciklus

>

=<
——
_—

masodik
ciklus

harmadik
ciklus

https://regi.tankonyvtar.hu/hu/tartalom/tamop412A/2011_0079_wunderlich_molbio/ch07s02.html|

PCR-termekek



Polimeraz lancreakcio: PCR

homeérseklet ciklikus valtozasa
Ido!!!!

1. 94-96°C
2. 50-65°C
3. 72°C |4

0:} cycle #1 cycle #2 cycle #3 cycle #4




X" - hatvanyozas kettes alapon

n = 64
X=2

X" =18 446 744 073 709 551 616
(18 * I milliard * 1 milliard)

n=235
X=2
X" = 34 359 738 368 (34,4 milliard)

n=25
X=2

X" = 33554 432 (33,6 millio)

https://www.calculat.org/hu/hatvanyok-gyokok/n-edik-hatvany.html



Nyalgyujtésen alapulo diagnosztika —
egyszeru koptetés, oriasi lehetoségek

R i - s
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Saliva as a Candidate for
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Wyllie és munkatarsai, 2020 szeptember
Yale Egyetem vizsgalata NEJM

A Matched Samples
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Days since Covid-19 Diagnosis

saliva = nyal

nasopharyngeal swab = orr-garati kenet

Wyllie et al: Saliva or Nasopharyngeal Swab Specimens for Detection of SARS-CoV-2. N Engl J Med. 2020 Sep 24;383(13):1283-
1286. doi: 10.1056/NEJMc2016359. Epub 2020 Aug 28. PMID: 32857487; PMCID: PMC7484747.




Wyllie és munkatarsai, 2020 szeptember
Yale Egyetem vizsgalata NEJM

Matched samples (n=70) = Parositott mintak, 70 par

saliva
SARS-CoV-2 RNA copies/mL

103 — T T T T 1
103 104 10° 10 107 108 10° 101010 "

SARS-CoV-2 RNA copies/mL
nasopharyngeal swabs

saliva = nyal nasopharyngeal swab = orr-garati kenet

Whyllie et al: Saliva or Nasopharyngeal Swab Specimens for Detection of SARS-CoV-2. N Engl J Med. 2020 Sep 24;383(13):1283-
1286. doi: 10.1056/NEJMc2016359. Epub 2020 Aug 28. PMID: 32857487; PMCID: PMC7484747.



Sajat klinikai vizsgalataink folyamatban vannak,
az eredmények biztatoak

saliva spit = nyal / kopet NPS= orr-garati kenet



Nukleinsav Kivonas megsporolasa a PCR meéres
elott
— egylépéses teszt

Ujsaghir 2020. oktdber 6.

,,Az Omixon Kft az AzureSeq-200 egy-1épéses koronavirus
kimutatasara alkalmas PCR- tesztje CE IVD jelet kapott. Az
AzureSeq-200 CE IVD egy forradalmian 0j laboratoriumi
folyamatot alkalmaz a viralis RNS detektalasara a mintaban 1évé
RNS kivondasa nélkiil.

Ez az els6 olyan RNS-kivonast nem 1gényld mddszer, amely
egyrészt IVD mindsitést kapott, masrészt altalanos RT-PCR
késziiléken is alkalmazhato.

A rendszer magyarorszagi validalasaban részt vett a
Semmelweis Egyetem Laboratoriumi Medicina Intézete is.”



Alternativ DNS/RNS detektalasi modszerek -
a LAMP

Az izotermalis megsokszorozas (reverse-transcription loop-
mediated isothermal amplification, RT-LAMP) specialis
PCR berendezés nelkiil egy 1€pésben alkalmas mintak
specifikus nukleinsav tartalmanak kimutatasara, specialis
mintegy 30 perc alatt.

A jelenleg elérheto kitek dragak A LAMP-rol
koltségelemzéssel is foglalkozo cikkek alapjan nem csak
egyszeriibb, de olcsdbb is lehet a PCR alapt méréseknél,
amennyiben ki tudjuk dolgozni sajat rendszeriinket.



Alternativ DNS/RNS/virusfelszini fehérje
detektalasi modszerek -

mikrofluidika
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Alternativ DNS/RNS/virusfelszini fehérje

detektalasi modszerek -
mikrofluidika
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Osszeontott nyalmintak nagyobb kozosségek
akar naponta torténo vizsgalatara

A nyalteszt lehetOséget ad csoportos vizsgalatra is, ha a mintakat
osszeontik és csak egy mérést végeznek.

[gy szinészi tarsulatokat, iskolai osztalyokat, élsportolokat példaul nem
kell majd minden nap egyesével tesztelni, hanem elég lesz egy kdzosen
osszehozott nagy kopet tesztelése.

Emellett a nyalmintateszt lehetové teszi teljes korhazi osztalyok,
iddsotthonok, munkahelyi kollektivak nyalmintajanak 6sszeontését €s
koz0s tesztelését is.

Ha 0sszeontik a mintakat, és nem talalnak benne virust, akkor rovid 1do
alatt az egész csoportrdl kimondhato, hogy negativ.

Egyéni vizsgalatokra csupan akkor lesz sziikség, ha a koz0sségi
mintabol kimutattak a virust. Bar ezzel a modszerrel az egyéni tesztelés
dragabb lehet, a csoportos mintavétel mar sokkal olcsobba teszi a
tesztelést.



Janos evangéliuma 9, 6

(Jézus) ... ,, a foldre kopott, sarat csinalt
a nyallal, ¢s rakente a sarat a vakon
szuletett ember szemeire”



Soli Deo Gloria

"Jézus Krisztus tegnap, ma ¢s mindorokké ugyanaz"
(Zsid. 13,8.)



