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CGMS-vizsgalat kombinalt hasnyalmirigy-vese
transzplantalt, illetve vardlistas betegeken
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A diabetes szovodményeinek megelézésében igen fontos,
hogy az optimalist kdzelitd szérum vércukorszintje legyen a
betegnek. Ezt a célt tokéletesen csak a hasnyalmirigy atiilteté-
sevel erhetjiik el.

Vizsgalati modszer. Tanulmanyunkban CGMS rendszer-
rel (continuous glucose monitoring system) vizsgaltunk ha-
rom csoportot: kombinalt vese-hasnyalmirigy transzplantaci-
on (SPK simultaneuos pancreas-kidney) atesett (n=7), sziget-
sejt-atuiltetésben részestilt, de inzulint igényl6 (n=3) és a varo-
listan 1évo 1-es tipusu diabeteses betegeket (n=6).

A CGMS négy reszbdl all: gliikozmonitor, subcutan glii-
kozszenzor, 0sszekoto kabel és a szamitogépegység. A sub-
cutan, egyszerhasznalatos gliikézszenzor elektrokémiai titon
detektalja az interstitialis gliikozt a gliikoz-oxidaz enzimmel
adottreakcigja alapjan. A mérési tartomany 2,2-22 mmol/liter
kozotti. A vizsgéalat harom napig tartott egy-egy betegnél:
maximum napi 180 gramm szénhidratbevitel mellett a glii-
kozkoncentraciokat 10 masodpercenként monitoroztuk, to-
vabba naponta minimum 3-szor ujjbegybdl is meghataroztuk
a vercukorszintet.

A CGMS révén azokat a vércukorszint-ingadozasokat is
eszlelni tudjuk, amelyeket az eddigi, alkalomszerii mérési
modszerekkel nem lehetett kimutatni.

Eredmeényeink alapjan megallapithato, hogy a transzplan-
tacion atesettek ertéker a CGMS-en bedllitott hatarértékeket
(3,9 mmol/l s 10,0 mmol/l) nem Iépték at, mig a varolistan
levok ertékel tobbszor eltértek a hatarérték-gorbétdl. A labor-
kontroll soran az SPK-s csoportban szignifikansan magasabb
széruminzulin (13,97 nU/ml) és C-peptid (2,585 ng/ml) érté-
keket kaptunk, €és a HbAlc-értekek (5,62%) 1s a normaltarto-
manyba esnek, ami a szigetsejt-transzplantaltaknal a normal-
ertek folott van (7,86%). Bizonyitast nyert, hogy a trasz-
plantacio mar par nappal a miitét utan hatalmas javulashoz ve-
zet az anyagcseret (veércukor-haztartast) illetéen. A CGMS al-
kalmas a szénhidrat-anyagcsere finomabb megitélésére. A
béta-sejt-funkcid potlasa a szénhidrat-anyageserében draszti-
kus javulast eredményezett.

A Transzplantacios és Sebészeti Klinika doktorai tobbszor publikaltak,
illetve tartottak eloadast az SPK-transzplantacio, szigetsejt-
beiiltetés eredmeényeirdl, azonban e tekintetben eddig még senki
nem vegzett kutatast.
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Uj funkcionalis polimorfizmusok a depresszié
genetikajanak kutatasaban
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Bevezetes. A legtobb pszichiatrial korkép kialakulasaban
a kdrnyezeti hatasok mellett az 6rokletes faktorok is dontd
szerepet jatszanak, a hangulatzavarok heritabilitas értékét
40-70%-ra becsiilik. Keveset tudunk azonban a rendellenes-
seg kialakulasaért felelos genetikal polimorfizmusokrol és
azok biologiai szerepérél. Munkank soran funkcionéalis és
szerkezet1 szempontbol ket kiilonb6zo csaladba tartozoé poli-
morfizmusokat vizsgaltunk. A képiaszam polimorfizmusokat
(CNV) kevesebb mint egy évtizede fedezték fel. Irodalmi
adatok, 1lletve korabbi eredményeink alapjan a glikogén-
szintaz-kinaz 3b génjét (Gsk3b) is magaban foglal6 CNV-rél
feltételezhetd, hogy major, illetve bipolaris depresszidra haj-
lamosit. Munkénk soran célul tiiztiik ki az ismétl6do régid ha-
tarainak elemzését, mivel ez funkcionalis szempontbdl meg-
hatarozo jelentOségli lehet. A masik csoportba a mikro-
RNS-ek bekotddesét befolyasold polimorfizmusok (miR
SNP) tartoznak, melyek a képz6do fehérje mennyiségét sza-
balyozzak.

Modszerek. Korabbi eredményeinkbdl kiindulva a Gsk3b
gent 1s érintd0 3q13.33 regid6 CNV hatarainak vizsgalatara
real-time PCR-en alapul6 eljarast alkalmaztunk, az ismétlo-
desi szam meghatarozasa relativ kvantifikalassal tortént. A
miR SNP vizsgalatat a wolframin (WFS1) gén vonatkozasa-
ban kezdtik meg a kézelmultban végzett miR SNP chip vizs-
galat alapjan. Az asszociacid elemzésére az eset-kontroll
vizsgalat (310 egeészseges szemely, 203 depresszidban szen-
vedd beteg) soran y~ probat alkalmaztunk.

Eredmenyek. Real-time PCR-en alapulo CNV meghata-
roz0 eljarast terveztiink és optimalizaltunk a 3q13.33 régio-
ban lévo gének egyes szakaszaira (C3orfl5 18. exon, Nrli2
promoter €s 9. exon,a Gsk3b promoter, 5. €s 9. exon). Kisérle-
teink szerint a CNV az Nrli2 9. exonjat, valamint a Gsk3b 5.
s 9. exonjat érinti, de nem terjed ki a két gén promoter szaka-
szara ¢€s a C3orfl5 génre. Az eset-kontroll vizsgalat soran
asszociaciot mutattunk ki a WFS1 gén miR SNP-je és a de-
presszio kozott (p =0,034), ezen polimorfizmus in vitro funk-
cioelemzése luciferaz rendszer alkalmazasaval jelenleg fo-
lyamatban van.
 Kovetkeztetesek. A CNV-vizsgalatok vonatkozasaban
eredmenyeink arra utalnak, hogy a 3q13.33 régiot érintéo CNV
sem a Gsk3b, sem az Nrli2 gént nem foglalja teljes egészében
magaban, ezert a polimorfizmus funkcionalis jelentdsége bar
kérdeéses, de nem zarhatd ki egyértelmten. A WFS1 gén miR
SNP-jének vizsgalata ugyanakkor igen érdekes eredmeénye-
ket adott: elképzelhetd, hogy a fehérje olyan, nem szovet spe-
cifikus folyamatokban jatszik szerepet, amelyek korabban
egymastol teljesen fliggetlennek gondolt korképek (hangulat-
zavarok €s cukorbetegség) k6z0s molekularis mechanizmu-
sanak elemei lehetnek.

Szantai E, Elek Z, Guttman A, Sasvari-Szekely M. Candidate gene
copy number analysis by PCR and multicapillary electrophoresis.
Electrophoresis. 2009 Apr,; 30(7):1098-101.

Ez a kézlemeny a CNV régio vizsgalatara kidolgozott PCR-en és
kapillaris elektroforézisen alapulo eljarast mutatja be. Jelen mun-
kaban egy ettdl fiiggetlen, real-time PCR-en alapulo eljarast
alkalmaztunk a CNV hatarvonalainak feltérkeépezésére.
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