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121°C in autoclave a sostituzione di gravitd® per 230 minut. Lavare
accuratamente gli strumecnti in acqua e sottoporli quindi alla
sterilizzazione di rouline.

2. Immergere gli strumenti in IN NaOH o ipoclorito di sodio (20.000 ppm di
cloro libero)"' per =1h: rimuovere i ferri dalla soluzione e trasferirli in
-acqua, autoclavarli immersi in acqua a 132°C'pér > 1h in autoclave a
sostituzione di gravita. Lavare gli strumenti e sottoporli alla
sterilizzazione di routinc. '

3. Immergere gli strumenti in IN NaOH o ipociorito di sodio per (20.000
ppm di cloro libero) 21lh: rimuovere i ferri dalla soluzione e sciacquarli
abbondantemente in acqua: autoclavare i ferri in autoclave ad
immissione di vapore® a 136°C per 18 minuti. Lavare gli strumenti ¢
sottoporli alla sterilizzazione di routine.

4. Immergere gli strumcerT m N NaOH e bollire per 5 minuti a prcssiqn;
atmosferica. Lavarc accucatamente gli sirumenti in acqua € sottoporli
quindi alla sterilizzazionc di routine. »

S. Immergere gli sirumcnti in una soluzione di ipoclorito- di sodio (20.000
ppm di cloro libero) per 2 lh. Lavarc accuratamente gli strumenti in

acqua e sottoporli quindi alla sterilizzazione di routine.

E' bene assicurarsi che gli strumenti siano in grado di ollerare tali
trattamenti consultando lc¢ indicazioni fornite dalla ditta produttrice.
Queste indicazioni non vanno applicate nci confronti di sitrumenti ¢

materiale destinati ad climinazione per incenerimento.

3 In questc autoclavi l'aria & sostituita dal vapore che proviene dalla base
della camera. Qucsic autoclavi sono utilizzate per la decontaminazione c
sterilizzazione di soluzioni ¢ strument.

4 Ipoclorito di sodic (candeggina): l'efficicnza dipende dalla concentrazione
di cloro libero. In commercio sono usualmente. disponibili soluzione al 5.25%
di candeggina che devono essere diluite 2.5 volte (una parte di candeggina
pit 1.5 parte di acqua). Lo candeggina si inauiva facilmente allaria ed &
pertanto  importante preparare le soluzioni solo al momento dell'uso ¢ a
partire da confezioni nuove o ermeticamente chiuse. La candeggina va- tenula
al riparo dclla luce. E' consigliabile condurre le procedure di

decontam: e inown feonie bon o veniilule o isoclato. perchd lz oguantith B
cloro che si libera durante l'inattivazione pud costituire un rischio per la
salute. ,

5 Queste autoclavi producono il vooto prima dell'immisione del vapore. Non
sono indicate per la swerilivzavione dei ligeidi '
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Decontaminazione delle superfici (tavolo operatorio, banconi di labqrqzoria,
etc.). , . .

Utilizzare soluzione. di idrossido di sodio (NaOH) 2 N (80 grammi per litro) per
‘un'ora o, in alternativa, una soluzione di ipoclorito di sodio con cloro libero
20.000 p.p.m. per un'ora.

E' wutavia sempre consigliabile evitare di contéminare le superfici utlizzando

materiale assorbente ¢ impermeabilce.

Rifiuti ospedalieri

Tutti i residui solidi ed i rifiuti ospedalieri devono essere eliminati per
incenerimento; i liquidi di lavaggio ¢ i campioni di materiale biologico, p. es.
liquor, devono essere decontaminati (con aggiunta di idrossido di sodio in
polvere o autoclavati) prima di essere eliminati. Per un trasporto sicuro
usare contenitori a tenuta ad es. a denpid {miballagio. Evitare la

contaminazione esterna del comenitore. -

Sorveglianza della Malattia di Creutzfeldt-Jakob e sindromi
correlate

Forme morbose nuove o non comuni richiedono la messa in atto di speciali
programmi di sorveglianza che utilizzano itecniche e metodi solo in parte
comuni a quelle normalmente utilizzate per le malattie infettive. La
sorveglianza di una malattia rara come¢ la MCJ e sindromi correlate (circa 1
caso/milione di abixami/énno) ha la finalita di definire le dimensioni del
fenomeno e di cogliere tempestivamente la eventuale comparsa di varianti
della malattia. La sorveglianza implica ‘Ia messa in atto di un sistema di
allarme basato su osservazioni sistematiche che siano in grado di
determinare, quahdo necessario.  'attuazione di un  intervento appropriato,
nonche la raccolta. la registrazione e Vanalisi dei dati. nonché la diffusione
di questi a tutti coloro che ne siano intercssati. In sostanza si tratta di mettere
in atto un sistema di monitoraggio- continuo dei casi sospetti che compaiono
nella .popolazione. )

Obicuivi della sorveglianza:

- stimarc lincidenza della MCJ e delle sindromi correlate:

- identificare tempestivamente la eventuale comparsa di casi della nuova

variagte;
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- garantire gli interventi diagnostici necessari pér il corretto _
inquadi'amémo dei casi sospeuti, anche attraverso una rete di strutture di
riferimento; ' _ ‘

- contribuire ad identificare cambiamenti nei modelli di propagazione per
SViluppz_n'e I'impiego -di azioni preventive appropriate ¢ la messa in atto di
idonee misure di controllo; ' '

- valutare l'efficacia delle misure di controlio adottate:

- raccogliere informazioni su eventuali fattori di rischio, inclusi quelli
occupazionali;

- wvalutare la sicurezza degli operatori sanitari nei luoghi di lavoro in

ottemperanza al DL 626/94.

Strumenti della sorveglianza

Un sistema di sorveglianza necessita di risorse sypplementari. olure
all'impiego ottimale di quelle disponibili. Non ¢ possibile prevedere una
notifica obbligatoria utiiizzando la normativa vigente per le malatie
infettive. in quanto le conoscenze disponibili non consentono di classificare
la MCJ e sindromi correlate come patologie infettive. Perlamo‘é importante
che il sistema di sorveglianza sia reso cogente atraverso l'emanazione di
un'apposita direttiva da parte del Ministero deila Sanita che preveda anche lo

tanziamento di fondi specifici. Le principali fonti di informazione del

.

sistema di sorveglianza della MCJ e sindromi correlaie sono:

I. la segnalazione dei casi clinici che dovrebbe c¢ssere basata sui seguenti
criteri:

a pazienti con sospetto clinico di MCJ. GSS. FFl:
pazicnti con dcmenza progressiva in cui non sia possibile eseguire una
diagnosi clinica che escluda la MCJ:

¢ pazienti (anche adolescenti) con sintomatologia neurologica
caratterizzata da deterioramento intellettivo. atassia. segni cerebellari e
disturbi visivi. con anamnesi positiva per uno dei seguemti fattori di.
rischio: 7
- terapia con ormone della crescita di estrazione umana.
- impianto di dura madre in corso di interventi neurochirurgici,

odontoiatrici. otoiatrici. © ginccologici. .

- iWapianie  Jdi cornca,

- EEG sicreotassico,
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- familiarita per sindromi demenziali. esclusi i casi accertati di malatia- di
‘ Alzheimer,' ‘ N )

d pazienti con sospetio clinico della nuova variante di MCJ (vedi paragrafo
sulla nvMCJ).

2. la registrazione dei decessi per MCJ e sindromi correlate;

3. i dati degli accertamenti di laboratorio per la conferma del sospetio
diagnostico; ‘

4. le informazioni riguardanti la patologia animale.

La sorveglianza della MCJ e sindromi correlate & costituita da:

l.'sorveglianza passiva. basata sulla raccolta di daii generati a livello locale
in modo routinario da -neurologi. infeuivoiogi ¢ patologi, che effeuuano la
segnalazione di caso sospetio mediante la scheda (allegato A) al Registro
Nurionale della MCT presso PISS cd all -ssessoy - ilia Sanitd della Regione
competente:

2. sorveglianza attiva. basata sulla messa in atto di indagini ‘speciali condotte
con l'obiettivo specifico di outencre dati. ¢ che include gli accertamenti sui
casi e la verifica della diagnosi. Tali accertamenti vengono effettuati dal
Registro Nazionale della MCJ presso 'ISS dircttamente o attraverso le

strutture  di  riferimento sovraregionali.

H Registro Nazionale della MCI presso I'ISS trasmeuerad con cadenza annuale
al Ministero della Sanita ed alle Regioni la descrizione del feaomeno con
I'analisi per singola Regione. Al fine di ridurrc al minimo gli svantaggi ed i
possibili bias del sistema passivo di scgnalazione che funge  da sistema
sentinella della sorveglianza della MCJ ¢ sindromi correlaie € indispensabile
procedere  a: '

* scnsibilizzazione delle figure professionali ai quali & demandata
l'auivazione del sistema (neurologi. infertivologi ¢ patologi) attraverso la
trasmissione delle linee-guida come dircettiva di sanita pubblica da parte
delle Regioni. oltre alla pubblicazione delle linée-guida sugli organi delle

ocicta scientifiche ¢ la loro presentazione nell'ambito  di  congressi

1’3

nazionali:

* dcefinizione delle caraueristiche del supporto fornito  dal  Registro

EE RSO BN 1.1, 0 roazaes PEICC Lale 3w LR IR - L e
oazlc Jellu MO presse VISS ofo dotlc o Lirsuisoo & siterimeoento

sovrarcgionali a ncurologi. infettivelogi ¢ patologi. che cffctiuano la

scgnalazione di caso sospetto. A tal {ine va precisaio che:
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1.

al professionista che effettua le segnalazioni verranno fornite e le
informazioni relative agli ulteriori accertamenti effettuati sul pazié‘nte e
che nel caso di pubblicazione di singoli casi verra riportato un nome per
ogni centro clinico che ha fornito ‘le informazioni;

la procedura di ’yeﬁfica dei casi non ha altra funzione della rabcol'ta delle
_informazioni' e dell'effetiuazione degli accertamenti di laboratorio in
maniera standardizzata al fine di aumentare la  validitd, riproducibilita ed

accuratezza del sistema di sorveglianza.
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“Bozza di documento malattia C.J.”
(redatta prof. Bugiani)

(Oriowsdiox) Commissione Ortona, Ministero della Sanizi
ENCEFALOPATIE DA PRIONI, ASSISTENZA E RISCHI -

Questo documento ha lo scopo di dare agli operatori sanitari un’informazione equilibrata
sulle encefalopatie urnare da prioni e sui meccanisnn della loro presuntz contagiosita, per
far si che Iassistenzz dovuta agli ammalati noo sia um rischic per chi la porge, e che gt
amraalati non restino senza assisterza per paura del contagio.

1. Nosografia, clinica, exiopatogenesi

Le encefalopatie da prioni sono malattie degererative che s memfestano in formz
subacuta © cromica, sporadica o familiare, ¢ sono wivoha trasmissibili se I tessuto
nervoso ammalate viene messc a contatto con guello sano. La forma sporadica pit
Sequente & o malatta di Creutzfeidi-Jukob (1 caso per milione per anno). Le forme
familiari associate a mutazioni del DNA, comprendono quattyo malattie diverse:
Creurzfeidi-Jakot familiare, Insonnia fatale, malattia di Gerstmann-Striussler-Scheinker,
e UR2 Farissima angiopatia amiloide. Le fonme frasmesse inciudono i kuru della Nuova
Guinea (quasi scomparso da quando i cerimomial fumebri cui era legato sono stat
proibiti) e i casi di trasmissicee imensmana accidentale inputabile g terapie ormonali cor
estratti di ipofisi umana, impiasto di dure madre Hofilizzata eseguito prima del 1994, ¢
uso df feri peurochinugici steriizzati m modo inadeguato. Alle forme trasmesse
potrebbe appartenere Iz variante inglese di malattia ¢ Crextzfeldt-Jakob, che si teme sia
lagata all’ancefalopatia da priori che ha colpito in forma epidemica i bovini da latte de!
Regno Unzto (s'cheda fecnica £ 1, £2).

Clicicamente, lc eacelulopatie da prioni hanno in comune il deterioramento delle -
funzioni motorie ¢ di quelle cogmitive. II controllo dei meccanismi posturali e ia
coordinazione dei movimenti sono & solito compromessi prima delle funzioni cognitive,
maml’wolmmddmmdrcdmmemmmqmmzmda&m
dell’equilibrio sempre piu gravi, che sono seguiti da confisione mentale, disturbi del
rirmo  sonro-veglia (particolarroente evidenti fin dall’ordio dell2 simmomatologia nei
pazienti con Insonnia fatale) € compromissicne di memoria, linguaggic, prassie e gnosie.
Col prupredire deﬂannlamz,1paaanedxvemademmeemwpaccd:lasmilleno
spesso reagendo con scosse miocloniche ¢ epilessia 3 qualsia® sthmolo, anche I pid
delicato. Onde trifasiche pswdopmodmhe sono caraneristiche del  traccisto
elettroencefalograficn det pazienti con malattia di Creut=faldt-Jakob. 1 et3 d’csordic € 12
durata delia malattia cambizno da una forma all’altra. La malattia di Creutzfeldi-Jakob
sporadice si manifesta neli’adulio maturo e anziano e dura in media otto mesi, ma lz sua
variante inglese € pili precoce perché colpisce anche ghi adolescenti. Le forme iatrogene
compaiono a qualsiasi etd, qualche anno dopo U'evento che le ha determinate, ¢ hanno la
durata di pochi mes. Pid hmgo & il decorxn delle forme famifiari Lo malattis d&i
Gerstmann-Straussler-Scheinker pud durare anmi.
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L’evento centrale dells patogenesi delle encefalopatie da prioni ¢ costituire dalla
modificazione della conformazione molecolare di una protein2 endogena che 2 corosciuta
col nome di proteina prione. Si tratta di unz sialoglicoproteina di 28-35 kD ancorata afiz
membrana cellulare, 12 cui sintesi & codificara da un gene che si trova sul braceio corto del
cromosama 20. Caratteristici della proteina sonc # politrorfismo meticninafvating nel
codcne 129 (che inflnisce sulla veriabilitd clinica & neuroparclogica di queste malattie),
una sequenzz ripetuta piu volte nella porzione N-terminale della molecola, tre catene o-
elica ¢ due §-sheet sitnate nella porzione globulare C-terminale. Nella conversione dalla
forma normale (PrP%) 2 quefia patnlagica (PrP™), la proteina perde una paste della
struttura o-elica e acquista molo m P-sheet. Cid comporta I"acquisizione di proprietd.
chimicofisiche € biolugiche purticolant. Infatd, PrP™ differisce da PrP” perche ¢ insolubile
¢ parzalmerte resisiente alla digestione, formando aggregati e fibrille di amiloide. La
presenza di PrP™ nel ressuto nervoso costituisce il reperto saliemte di tutte le
encefaloparie da prioni. AB'accumulo di PrP™ nel tessutn nervoso si imputano le lesiors
patognomoniche (attivazione dellz2 microgite, ipertrofia e proliferazione degli astrociti,
degenerazione spongiosa ¢ rarcazionc peuronale) ¢ la trasmissibilnd in condizioni
sperimentali (iniezione intracerebrale o miraperitoneale di tessuto nervoso emogenato).

La conversione PrP>PIP™ puod derivare da muutaziont specificke del gene capaci di
destabilizzare la strutturz deliz proteina (sono state finora idemtificate 14 muutazioni
associate aile ercefalopatie da prioni familiari), ma pud anche essere provocata
dall’interazione diretta fra la proteina normale endogena e una PrP™ giunta dall’esterno
{encefalopatis da puioni iztrogene ¢ wasmissbili), e da murazioni somatiche 0 spontanee
dal gene (encefalopatie da prioni sporadiche). In ogni caso, una volta iniziato, il processo
di conversione PrP“>PrP™ sarebbe capace di mantenersi da solo producendo PrP™ in
quaniits sempre maggiore, perché ngmi molecola PrP™ modificherebbe la proteina
normale con cui viene 2 comtatto inducendovi a propria conformazione patologica.

 II - Contagiositi. finalite del ricovero e quakita dell’assistenza

La conversione PrP“>PrP™ avviene nel tessuto nervoso, I'umico dove fa proteina normale
€ espressa in abbondanza e dove s accumula la proteina patologica. Poiché ghi organi a
rischio per la trasmissione imterumana accidentale della malattia sono cervello, midolio,
meningi & occhiv, particolari cainele devono essere adontate nell'eseguire 1a rachicentest,
1a biopsia cerebrale o 'autopsia di pazienti affetti da encefalopatia da prioni onde evitare
di entrare i cortanto diretto coi tessufi a rischio e di disperderti nell'ambiente. Al
contrario, i paziente non ¢ fonte di alcur rischio e pud essere ricoverato senza che nei
suoi confrorti debbano essere adottate precauzioni particolani oltre quelle generiche per
la prevenzione dei rischi di infezione (scheda tecnica # 3). Piullosto, questo paziente ha
bisoguo dt attenzioni speciali, perché la malattia lo rende sofferente e sensivile a tutt gii
stimoli e incapace di tenere sotto controllo 'ambiente in cui si trova. Per tali ragioni un
ammalate cosi particolare reagisce a tutte le situazioni che lo disturbano con gesti
wnprontat: 2lia sorpresa, alla paura o all’eccesso di difesa E’ opportuno percio che
quesr_.npaiarte#aoq:ismdasolo'mvmmsﬂma’mehpemmbm,dovcun
familiare o un amico possano rassicurario e trancuillizzario con Iz loro presenza. '



Camera dei Deputati — 152 — Senato della Repubblica

XIV LEGISLATURA — DISEGNI DI LEGGE E RELAZIONI — DOCUMENTI

1 rivovere di un pazivate sospetto per maluttia & Creutzfeldt-Takob o alira malania da
pricni ha due scopi principali. accertars la diagnosi e istruire i famibiari ai bisogni
dell’assistenza per quando il paziente sara, se possbile, riportato 2 casa. L'encefalopatia
da prioni va sospettaiz in un paziente di qualsiasi etd che presenta disnbi motori e
cognitivi insorti da poco e in rapida evoluzione, per i quali & pud esciudere un’ipotesi
dingnostica altcrnativa soddisfacente. 1l sospeito basato suli’anammesi e sull’obbiettivitd
clinica va convalidato con un protocoilo per cercare sistematicamente indizi suggestivi
(complessi trifasici pseusoperiodici e miocionie net tracciato poligrafico, protemna 14-3-3
nel hiquor, xpamenmadelneomoedelmhmondemgxm&nsommmca
del cervello, estinzione dell’elettroretinogramma e dispersione dei potmah evocat 2
media e tunga latenza) o prove certe {nrutazioni specxﬁnhe del DNA, proteinz patolog.zca
nel tessuto cerebrale) in casi particolari. L’osservazicne ciinica e strumentale pud quindi
conseatire 13 diagnosi (maluttia certy, probabile o possbile) o escluderia. La probabilita di
considerare l2 malatiz di Creutzfeldt-Jakob nellz diagnosi differenziale ¢ Peventuatita &
modxﬁweladxa.gnosdapossibﬂe a probabile aumentano con {2 durata dell’osservazione,
poiché i Smtomi comunemente comsiderati moito sx.ggszm (rmodome. alterazicni
elettrocucefalografiche, proteina 14-3-3 nel liguor) compaiono di solito nel decorso
rclstivamente avanzato. Lo maggiori difficolts diagnostiche s incontrano all’esordio dei
sintorri e pei casi in cui I3 malattia supera i 18-24 mesi di durata, € quando non produce
segri patogNOImONici o si manifesta in etd giovantie o molto avanzata. La variante inglese
della malatia & Creutzfeldt-Jakob (che non & mai staia idemificata in Italia) compare
dall’adolescenza ai 40 anni con disturbi psichici, evoivendo verso 1z demenza senza
presentare in uz caso su due le onde elettroencefalografiche periodiche evocative per la

diagnosi.

In mancanza di una mutazione specifica del DNA, nessen protocollo clinico d2 in vita
hcenemdeﬂadh@oﬁdia:eefalopanadapnomcmpmwhred:malmdz
Crenzfeldt-Jakob, e il peso dell’ipntesi diagnostica (malattia probabile o possibile) pud
cambiare in funzione del mumero e del tipe di sintom al momento dell’osservazione
chnica o con la complessitd del protocollo disgnastico (scheda teomica # 4, # 5). lnun
Caso seuza mutazione, la diagnost di centezza s basz sulla dimostrazione deliz proteina
patologica pel tessuto cerebraie, percid in vita é subordinata all’esecuzione di una bicpsia
cerebra]e(xhedatemzca# 6} e. dopo la morte. al riscontro autoptico (scheda fecrica #
Quest; s¢ le circostanze lo i impongono, potra essere limitato all’encefalo (scheda
tecrica % ).

1< pruspevtiva di un riscontro diagnostico fornisce una giustificazione per protungare
il ricovero in ospedale. Altrimenti 1 paziemte pud essere dimesso, facendo s che a
domadho(odovemawoho)ghsmoass:meeondmomdxasnstm edug;euedl
quakbta adeguata
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I - A chi fare riferimento in halia

1- Istituto Superiore della Sanitk, Roma, per ia segnalazione a fimi epidemiologici dei casi
sospetti (t=l, fax, e~mail .. )L’Isnunosvolgea!ngxmdolesegumnamm(demgb,
anchcsmnsmandelregxstro)

2- onrobgeoCarloBmmano per analisi liquor ¢ DNA, studio
neuropatologico e biochimico del tessuto, ricovero di pazienti sospetti, consuleaza

(el fax, e-mait ... ) ...
3- XYZ
4- XYZ
1V - Schede tecnicke
1 - Classificazione deilie encefaloparie da prioni (manca)
2 - Encefalopatia spongxfomebommeVMemgleae {manca)

3 - Protocolic per. ’assisten2a dei pazienti con malattia di Cmnzfddt-]akob

4 - Criteri per la diagnosi clinica

5 - Esami diagnostici ,

6 - Protocolle operatorio (manca)
7 - Protocolio per autopsia ' '

8 - Campicnarura del cervello
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Schedz tecnica # 1 - Classificazione delle encefalopatie da prioai
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Scheda tecnica # 2 - Encefalopatia spongiforme bovina ¢ variante inglese di
, Creutzieldt-Jakob
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‘Scheda tecnica # 3 - Prutecuilu per Pussistenza dei pazieat con malattia di
Creutzfeldt-Jakob

La malattia di Creutzfeldi-Jakob non si trasmetre par contatio diretto dall'ammatato al
sapo. Ciononostante ¢ prudente adottare coi malati anche sospetti le precauzioni d’uso
per le malartie infettive.

1 - Indossare camici protettivi ¢ usare biancheria monouso, da gettare coi rifiuti speciali

da incenerire.
2 - La biancheria da riutilizzare deve essere lasciata per 1 ora 2 in candeggina
- (tpoclorito di sodio 6%), oppure in una soh:zionepgebole di %%dmssido di sodio,
80 gr per litro d’acqua). Lo stesso risultato puo essere ottenuto con la sterilizzazioge
per 1 ora in autoclave a 134°C (3 bar) ('avtoclave deve essere del tipo che produce il
vuoto prima dell’immissione del vapore).

indossare due paia di guanti e gettare gli strumenti monouso nei rifiutl speciali. Usare
tappi a temuia per 1 contentori dei prefievi. Mettere in evidenzz il rischio biologico

de! prelievi contrassegnando opportunamente i campioni. Munirsi di occhiali protettivi
nel manipolare campioni biologici - .

4 - In caso di ferira accidentale, far sanguinare Is ferits, lavarla abbondantemente con
acqua corrente e disinfertaria con antisapril 1’incidente deve essere demmciato alla
Direzione sanitaria .avarsi e disinfettarsi depo essere venuti 2 comatto d

' sangue, urine, feci, secredion e liquor, anche se si & certi che la pelle sia integra.

S - Gii srument di metallo e i aceizio inossidabile (ferri chirurgici, sesmenti di
apparecchiatura per analisi, etc.) da recuperare sgranmo starilizzati con Is soluzionc
debole di idrossido di sodic e autoclavan a 134°C.

6 - Adoperare candeggina per l2 pulizia degli ambienti (pavimento, pareti, samitari fissi, -
mfissi e suppellettil: non deteriarabili) doveilpaziw(fca ¢ osp:tarop Adoperare hﬁsa,
soluzione di soda per ia pulizia delle suppellettili metaliche (letto, sedie).

3 - Per tutte le manovre invasive (prefievi di sangue, rachicenresi, medicazion:, etc),
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Scheda tecnica # 4 - Malsttia di Creutzfeldi~Jukob, criteri per lu diagnosi clinica

A - Malattia & Crentzfelds-Jakob sporadica
1-Cam |
- muxrazione specifica del DNA linfocitario o/e
- protemna patologica nel tessuto cerebrale (biopsia)

Z-Pmbadbile_ , ,
- deteroramento CogItivo progressivo da meno di due aani, con
- almeno due dei segni seguenti:  mioclono

NB - Favoriscono 1a disgnosi di probabilta uno o pii dei riscontri seguenti:

a dello striato e dei talami pefla iattimento
dell’elgr;roret’;noégmmma, dispersione (talors risposte giganti) dei potenzialh
3- Posa'gz;lte ) L _ _

S N
- DNA normale

B - Malattia di Creutyfelds-Jakob ictrogena
1 - Segni clinici e strumentali della malattia sporadica in un paziente sto a fartori
di rischio noti (terspia con estratti di ipofisi umans’ intervent?:gurochimrgioo
prima del 1994 usando dura madre umana bofilizzatz, trapianto di cornea)
C - Malattia di Creutgfeldt-Jakob familiare

I-Segidenamalatﬁamopmbabﬁcinunpam' € Con un copgiunio di prime
grado affetto da malattia cert2 o probabile. : d

DN2A ~ Sindrome neurologica ¢/o psichiatrica associata a una mutaziope specifica del
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Schedaiea&u#s-Ea:midiagnosﬁci

A-Walqmma
Lar:g:suaaonedevednrareda*OadOmmunda]momemomcmilpuemeae
adantate all’esame: 20 mimuti per 12 registrazione in condizioni di Ganquillit e riposo
: ; 10 minuti per Ia registrazione poligrafica (EEG, EMG); 10 minuti, nei
che 1o consentaro, per ka registrazione in corso di stimolazione sensoriale (taitite,

pazienti
verbale, visiva: SLIabassaﬁ'qwenze 1 Hz per 20 sec., poi 2, 5, 10, 15 Hz) ¢ durante
lmoned:ordxmsanphcx(chmsma/apamdeghoccmac}

Szmewwaumponeoawppmpommwmumam 10-20con 20
clettrodi EEG.

Si utilizzanc moatagei longitudinali bipolari cos una ione a 16 o 14 canali nei
pazienti cke possonosmresednu,awoquueﬂx%Unmwmmggo
longitudinale serve per tutta la registrazione. Semdxsponzdnmpohgrafoconpochx
cansli, una parte della registrazione é eseguita con un montagzio longitudinale per le
derivazioni paramediane e una parte pit breve con il montaggio circolare per le
derivaziom temporahi.

Montaggi

(2) Longirudinale bipolare 16 canali
Fp2-F4 F4-C4 C4-P4 P4D2 FR-T4 T&T6 Té6-02
Fpl¥3 F3-C3 C3-P3 P3-01 F7-T3 T3-I5 T5-O1I
Fzlz Cz-P2

(b) LongiM:iinale bipolare 14 canali
Come i precedente, meno  'F8-T4 T4-T6 T6-02
F7-T3 T3.TS T35-01

() Longitudinsle bipolare 10 canaki
Fp2-F8 F3-T4 T4T6 T6-02 02-01 OI.T5
T5-T3 T3-F7 Fifp

(d) Circolare bipolare 10 capali :
Fp2-F8 F8-T4 T4T6 T6-02 02-01 OI-T5
T5-T3 T3-¥7 Fr-rp!
4 Dahrcﬁgxétémompohgraﬁ;:adsnmmmaddmcanahEEGcauuhmln
erivezione per registrare l'eletyomiogramma da aimeno uma coppia di muscoli
aatagoqusti disiali (da scegliere in base all*osservazione clinica).

_NB - L'esame deve essere ripetino periodicemente fino a essere ceni dei risuharo arteso.

B - Elenrrorednogramma

Due ¢lertrodi sano posxaomnenareg:one miracrbitana, unoc 2 destra ¢ une 2
sinistra, e uno di riferimento sul camo esterno. Dopo adattamento al buio veagono
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somministratc $0-60 serie di lampi color arancio bianchi (0,5 Ilertz, 1 Joulc). Vengono
misuraie l¢ latenze e Pampiezza da picco 2 picco delle ondeaed.

L’B-L’mgdewmﬁpmnopaiodmmeﬁnoamwﬁddem.'

C- Risonanzz magnetica

Vicneuﬁiiimicunapparxdﬁo 2 1.5 Tesla eseguendo sequenze T1 dipendent] in Spin
Echo (TR 508, TE 20) ¢ sequenze T2 dipendenti in Spin Echo (Tr 2000, Te 30-50).

Le sequenze in T1 sonc condotte nei piani sgim!eemnaigconsea'onidiémm
mirate sui nuclei della base ¢ sul talamo. Le sequenze in T2 sono condotte nel piano
asgiale con sezioni di 6 mm e nef piano coronale con sezom di 7 mm. _

1 piano assiale viene esplorato anche con una sequenza FLAIR/TR 8000, TE 150, IR
delay 1500, Tiurbo factor 15. :

NB - L esame deve essere ripetuto periodicamente fino a essers certi del risultato atteso.

D—Iﬁmdsﬂapra!g‘ual#&3ﬂel£qnido’odnlo-mdziﬁmo

11 liquor viene prelevato tramite rachicentesi e analizzato entro un’ora se temto a
temperatura ambiente, 12 ore se conservato a 4°C, pil ore se congelato a -20°C.

Quantita di Equor necessaria per P’esame: 1-2 ml.

La protemna 14-3-3 viene cercata con tectice immunochimice utifizzando un anticorpo
policinnale di coniglio diretto contro la proteina, un aatiecrpo secondario anti-
immumogiobuline di conigho conugato a perossidasi, e un sistema éi tivelazione
tramite chemoluminescenzs.

NB - I.’esame deve essere ripetuto periodicamente fino a essere certi del risultato atteso.

{-Ana{iﬁddgmdeﬂaprotaﬁwpﬁaw(PRm&DNAWdcﬁnfadi
circoland ,

Occorre sangue eparinato (15-20 ml) da conservare 2 temperatura ambiente {non olire
12 ore) o a 4°C (24 orc). Si isolano i binfocit ¢ si estrac il DNA secondo fecniche di
TCcutme.

Dopo asmplificazione del PRNP, si procede a (i) determinare il polimorfismo del
codone 129, (i) cercare lr mutavivmi 4 pemetranza incompletz pid comuni in halia
(E200K, E2101, inserzioni o delezioni) anche in casi di nalattia sporadica, (ifi)
sequenziare ’intero gene vei casi i mataria famitiare.
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Scheda tecnica # 6 - Protucullo eperatorio





