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A betegség, a beteg gyermek sziiletésének megelézése mind a tarsadalom, mind

=)

e pedig az orvostudomany egyik kdzponti torekvése. A gyermeket vallalo sziilok
{1=) napjainkban igényt tartanak a korszerti molekularis genetikai vizsgalatokon alapu-
= 16 diagnosztikdra. A hagyomanyos elbeszélgetésen alapuld direkt genetikai ta-

nacsadast mara kivaltotta, az informaciok cseréjén a tudomany aktualis allasanak
ismertetésén, és molekularis valamint cytogenetikai vizsgalatok eredményein ala-
pul6 genetikai tanacsadas. A modern tarsadalomban az els6é gyermek vallalasa, a
sziilok életkoranak tekintetében egyre inkabb kitolodik, egyre tobb nd 35. év felett
vallal terhességet. A fejlédo ultrahang- és szérummarker-vizsgalatok, mint szlir6-
mddszerek, egyre érzékenyebben és egyre nagyobb biztonsaggal sziirik ki azokat a
varandosokat, akiknél praenatalis diagnosztikai vizsgalatok elvégzése indokolt, annak érdekében,
hogy a beteg gyermek sziiletését elkeriiljék és egészséges gyermekiik sziilethessen.

A molekularis genetika fejlédésével egyre tobb betegség genetikai hattere valik ismertté, igy
azoknal a terheseknél is lehetséges a magzati molekularis diagnosztika elvégzése, ahol a csaladi kor-
torténetben valamilyen genetikai betegség fordul eld.

A konyvben a szerzék molekularis praenatalis diagnosztika bemutatasat tizték ki célul. A sziilé-
szeti gyakorlatban leggyakrabban alkalmazott molekularis biologiai eljarasok keriilnek bemutatasra
a klinikai genetikai gyakorlatban striin eléfordulo betegségekkel egyiitt.

A szerzok attekintik a praenatalis diagnosztika alakulasat napjainkig, az elmult 6tven évben al-
kalmazott modszereket, ismertetik a mintavételi eljarasokat, a diagnosztikus vizsgalatok menetét, a
leggyakoribb szambeli kromoszéma-rendellenességek kimutatdsara alkalmazott molekularis biolo-
giai modszereket, valamint targyaljak a klinikai gyakorlatban leggyakrabban eléforduld genetikai
betegségeket. A varandossag soran bekovetkezd virusfertézések, kovetkezményeik és azok praena-
talis kimutatasa teljesen 0j fejezet, ilyen részletességgel és alapossaggal eddig nem keriilt még feldol-
gozasra, ezaltal sok 0j és hasznos informaciot tartalmaz, ugyanakkor sok tévhitet is eloszlat.

Targyalasra keriilnek a preeimplantacios diagnosztika és a neminaziv praenatalis diagnosztika
napjainkban alkalmazott eljarasai. Ezek a modszerek szamos hazaspar szamara elkeriilhetetlen és
egyetlen lehetdséget jelentenck, hogy egészséges gyermekiik sziilethessen. A neminvaziv praenatalis
diagnosztika a szakteriilet legintenzivebben kutatott teriilete, melybe nemcsak a kutato és klinikus
tarsadalom, de a biotechnoldgiai konzorciumok €s az Eurdpai Unio is nagy energidkat és nem utolso
sorban anyagi forrasokat fektet. A vizsgalatok alapvetd célja, hogy olyan vizsgaloeljarasok alljanak a
varandosok rendelkezésére, melyek kockazata minimalis, ugyanakkor a vizsgalati eredmény ugyan-
olyan megbizhato legyen, mint a klinikai gyakorlatban napjainkban alkalmazott invaziv vizsgaloel-
jarasoké.

A konyv hasznos olvasnivalo a gyakorlo sziilész-ndgyogyaszoknak, humangenetikusoknak, mo-
lekularis genetikusoknak, neonatolégusoknak, perinatologusoknak, szakvizsgara késziiloknek és a
téma irant érdekl6d6 orvosoknak, orvostanhallgatoknak, biologusoknak és védéndknek is.

Nagy Balint, Lazar Levente, Rigo Janos Jr.
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AAV adenoasszocialt virusok
aCGH molekularis genotipizalas arrayCGH
ACh acetilkolin
ADE antibody dependent enhancement; ellenanyag-
fiiggé fertéz6désfokozodas
AFP alfa-fetoprotein
B19 human parvovirus B19
BCBL body cavity based lymphoma
BMD Becker-izomdystrophia
CAV Coxsackie A virus
CAVD congenitalis vas deferens
CBV Coxsackie B1-6 virus
CF cystas fibrosis
CFTR cystas fibrosis transzmembran regulator
CGH Osszehasonlitd genomialis hibridizacio
(comparative genomic hybridisation)
CHAT kolin-acetil-transzferaz enzim
CIC-1 kloridcsatorna 1 gén
CMS congenitalis myasthenia szindroma
CMV cytomegalovirus
CPE cythopahtogen effect; citopatogén hatas
CRS congenitalis rubeola szindréma
C-sav centromera festés
CVS chorionboholy-mintavétel (chorionvillus
sampling)
CVS velesziiletett varicella szindroma
Cy3 Cyanine 3 festék
Cy5s Cyanine 5 festék
DAGI1 dystrophin-associated glycoprotein
DAPC dystrophin-asszocialt fehérje komplex
DIC disszeminalt intravascularis coagulopathia
DM1 dystrophia myotonica 1. tipusu betegség
DMD Duchenne-izomdystrophia

DMD/ BMD Duchenne/Becker-izomdystrophia

DMPK dystrophia myotonica protein-kinaz gén

DMWD dystrophia myotonica WD repeat containing
gene

dNTP deoxinukleotid-trifoszfat
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dok-7
EBV
EDMD
ES

EV
FACS
FCMD
FIM
FISH
FIX
FKRP
FSHD
FVIIL
G-sav

G-sav
HAG
HAV
HBIG

HCV
HEV
HGV
HHV-4
HHV-5
HHV-6
HHV-7
HHV-8
HIV
HPaV-B19
HPRT
HPV
HTLV 1-4
HVB

ICSI

1IE

KSHV
LARGE

Dok ‘downstream-of-kinase’ csalad (gén)
Epstein—Barr-virus
Emery-Dreifuss-izomdystrophia
exanthema subitumot

enterovirus

fluorescent activated cell sorting
Fukuyama congenitalis izomdystrophia
familiaris gyerekkori myasthenia
fluoreszcens in situ hibridizacio

X. faktor

fukutin-related protein
facioscapulohumeralis izomdystrophia
I11. faktor

Giemsa-festés a 9. kromoszoma masodlagos
befliz6désének kimutatasara

savas-sos Giemsa-festés
hemagglutinacio-gatlas

hepatitis-A-virus

hepatitis-B ellenanyagot magas titerben tartal-
maz6 immunglobulin

hepatitis-C-virus

hepatitis-E-virus

hepatitis-G virus

human herpesvirus 4

human herpesvirus 5

human herpesvirus 6

human herpesvirus 7

human herpesvirus-8 (vagy KSHV)
humén immundeficiencia virus

human parvovirus B19
hipoxantin-guanin-foszforibozil-transzferaz
human papillomavirusok

human T-sejtes leukaemiavirusok
hepatitis-B-virus

intracytoplasmaticus spermium injekci6
immediate early

Kaposi-sarcomahoz tarsult herpesvirus
acetylglycosaminytransferase-like protein
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LCM
LED
LGMD
LGMD21
LIP

LOH

MACS

lymphocytas choriomeningitis
lupus erythematosus disseminatus
végtagovi izomdystrophia
végtagdvi izomdystrophia 21
lymphoid interstitialis pneumonia
heterozigotasag elvesztése (loss of
heterosigosity)

magnetic activated cell sorting

MBNLI1, MBLL, MBXL

MDC
MEB
MEPP
MMR
MTMR-1
MuSK

NAIP
NMJ
NOR

NT
PAPP-A
PCR
PGD
PGS
POMT1
PRCA

16

CUG binding proteinek

congenitalis izomdystrophia betegségcsoport
muscle-eye-brain

miniatiir véglemezpotencial
morbilli-mumps-rubeolavakcina
myotubularin-related 1 gén

izomrost felszinén elhelyezkedd
izomspecifikus kinaz

neuronal apoptosis inhibitory protein)
neuromuscularis junctio

eziistfestés a nukleolusz organizator régio fel-
tiintetésére

tarkoredd-vastagsag

pregnancy associated plasma protein A
polimeraz lancreakcio

preimplantacids genetikai diagnosztika
preimplantacios genetikai sziirés
o-mannozil-transzferaz-1 fehérje

pure red cell aplasia

PRP
-S4V
RFLP

RRP
R-sav
RV
SCID
SEPN1
SLO
SMA
SMN
STI
STR

sz B-hCG
TAC
TORCH

TRIMM32
T-sav
TTV
TUNEL
UdTP

uE3
VGCC
VTM
\7A%
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progressziv rubeola panencephalitis
quinacrin-festés

restriction fragment length polymorphism
(restrikcios fragment polimorfizmus)
rekurrens respiratoricus papillomatosis
reverse

rubeolavirus

stlyos kombinalt immunhianyos betegség
selenoprotein N1

Smith—Lemli— Opitz- (szindroma)
spinalis izomatrophia

Survival of Motor Neuron

Sexually Transmitted Infections

small tandem repeats

szabad béta-HCG

transient aplastic crisis

Toxoplasma gondii, rubeola-, cytomegalo- és
herpes simplex virus

tripartite motivumot tartalmazo fehérje
telomera festés

Torque teno virus

terminalis uridine dinucleotide labelling
uridin-dinukleotid-trifoszfat
unconjugeted oestriol

fesziiltség fiiggd kalciumcsatorna
virustranszport médium

varicella-zoster virusX
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Targymutaté

’3

A

A tipust 6rokl6d6 vérzékenység 86

acetilkolin (ACh) 75

acetilkolinreceptor (AChR) 76, 77

acetylglycosaminytransferase-like protein (LARGE)
62

ADE (antibody dependent enhancement ellenanyag-
fliggd fertézodésfokozodas) 114

adenoasszocialt virus (AAV) 113

adenovirus 146

agrin 76

agrin-MuSK-rapsyn-nACh receptor utvonal 76

aktin 63

alfa-fetoprotein (AFP) 29

Alport-szindréma 154

aneuploid sejt 28

al-antitripszin-hiany 154

anyai vérben fellelheté szabad magzati nukleinsavak
izolasasa 159, 165

anyatejadas 147

apai allél altal meghatarozott 6rokletes betegség 169

array-CGH (komparativ genomialis hibridizacio) 64

A-tipust haemophilia 88

autoszomalis triszomiak 28

B

baranyhiml6 128
Becker-izomdystrophia (BMD) 56
béta-thalassaemia 169
blastomerabiopsia 152
Brushfield-pontok 29
a-bungarotoxin 77

C

calpain-3 63

caveolin 63

centroméraspecifikus DNS-probak 21
CFTR gén 50

chorionboholy-mintavétel (CVS) 38, 40, 94
ciklusszam 44

coagulopathia 86
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comparative genomic hybridisation (CGH) 23
congenitalis adrenalis hyperplasia 154
congenitalis izomdystrophia betegségcsoport (MDC)
56
congenitalis myasthenia szindroma (CMS) 75
congenitalis rubeola szindroma (CRS) 133, 134
congenitalis toxoplasmosis 106
congenitalis varicella szindroma (CVS) 129
congenitalis vas deferens (CAVD) hidny 49, 50
Coxsackie A virus (CAV) 139
Coxsackie B1-6 virus (CBV) 139
CUG binding protein 80
cystas fibrosis 49, 154
transzmembran regulator (CFTR) 49, 50
cytomegalovirus (CMV) 113, 115

D

delécio 32, 33

dengue-virus 113, 114

deoxinukleotid-trifoszfatok (ANTP) 43

direkt mutacidanalizis 72

direkt viruskimutatasi modszerek 123

disszemindlt intravascularis coagulopathia (DIC) 86

DMPK (dystrophia myotonica protein-kindz gén) 79

DMWD (dystrophia myotonica WD repeat
containing gene) 80

DNS-fragmens-analizis 44

dok-7 (Dok ‘downstream-of-kinase’ csalad) 77

Down-szindroma 28, 32, 169

Duchenne muscularis dystrophia 56, 154

Duchenne/Becker-izomdystrophia (DMD/ BMD) 56

duplikacio 32, 33

dysferlin 63

dystrobrevin 62

B-dystroglycan 61

dystroglycan komplex 61

dystroglycan-dystrophin komplex 62

dystrophia myotonica 79, 80, 154

dystrophin gén 57, 61

dystrophin-associated glycoprotein 1 (DAG1) 61

dystrophin-asszocialt fehérje komplex 57
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E

Edwards-szindroma 30

Elucigene teszt 52

emerin 63

Emery—Dreifuss-izomdystrophia (EDMD) 56, 63
enterovirus-fertozések 114, 139
Epstein—Barr-virus (EBV) 113, 115

erythema infectiosum 136, 137

exanthema subitum (ES) 132

F

F8 gén 92, 94

facioscapulohumeralis izomdystrophia (FSHD) 56,
65

familiaris adenomatosus colon polyposi 154

familiaris gyerekkori myasthenia (FIM) 75

fast-channel szindréma 77

fibrinhalo 86

floppy bébi szindroma 75

fluorescent activated cell sorting (FACS) 171

fluoreszcens in situ hibridizacié (FISH) 20

fluoreszcens PCR 44

fragilis X szindroma 154

Fried—Emery-kor 69, 70

fukutin-related protein (FKRP) 62

Fukuyama congenitalis izomdystrophia (FCMD) be-
tegség 62

G
genetikai tanacsadas 35, 95
Gregg-szindroma 116

H

haemophilia 86, 154
haplotipus-analizis 72

harmasteszt 30

HELLP szindréma 164
hemagglutinacio-gatlas (HAG) 135
hepatitis-A virus (HAV) 114, 143
hepatitis-B virus (HBV) 141
hepatitis-C virus (HCV) 142
hepatitis-E virus (HEV) 143
hepatitis-G virus 114
hepatitisvirusok 141

herpes simplex virus 114
himivarsejtek genetikai vizsgalata 151
HLA-tipizalas 151

hot spot régié 57

HPRT-deffektus 154

human cytomegalovirus (CMV) 124
human hepatitis-E virus 113

human herpesvirus 3 (HHV3) 128
human herpesvirus 4 (HHV4) 115
human herpesvirus 5 (HHVS) 115, 124
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human herpesvirus 6 (HHV6) 113, 115, 132
human herpesvirus 7 (HHV7) 115, 132

humén herpesvirus 8§ (HHVS) 113, 115, 132
humén herpesvirusok 124

humén immundeficiencia virus (HIV) 144

human papillomavirusok (HPV) 115, 145

human parvovirus B19 (HPaV-B19) 113, 136
human T-sejtes leukaemiavirusok (HTLV 1-4) 113
Huntington-betegség 154

I
idiogram 18
ikerterhesség
chorionboholy-mintavétel 39
magzatviz-mintavétel 37
immunreaktiv tripszinogén vizsgalat 50
indirekt markeranalizis 99
influenza 114
influenza A virus 146
integralt teszt 30
integrin 62
intracytoplasmaticus spermium injekcio (ICSI) 152
intrauterin fetal death (IUFD) 137
inverzi6 32
izomdystrophia 56
Becker (BMD) 56
Duchenne (DMD) 56, 154
végtagovi 61
izomrost felszinén elhelyezkedd izomspecifikus
kinaz (MuSK) 76

K
kanyardvirus 113, 146
Kaposi-sarcomahoz tarsult herpesvirus (KSHV) 115,
132
kariogram 19
kariotipizalés 18, 19
kariotipus 19
Klinefelter-szindroma 32
kloridcsatorna 1 gén (CIC-1) 79
kolin-acetil-transzferaz enzim (CHAT) 75
Kolin-acetiltranszferaz-deficiencia 76
kombinalt teszt 30
21-es kromoszoma triszomidja (Down-szindroma)
28, 30, 31
kromoszoma-rendellenességek 28, 154
nemi 32
strukturalis 32
szambeli autoszomalis 28
kromoszomatipusok 18
Kugelberg—Welander-kor 69, 70

L
lepényi mozaicizmus 40
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Lesch—Nyhan-szindroma 154

lupus erythematosus disseminatus (LED) 114
lymphocytas choriomeningitis (LCM) virusa 146
lymphoid interstitialis pneumonia (LIP) 144

M
magnetic activated cell sorting (MACS) 171
magnézium 44
magzati anaemia 168
magzati aneuploidiak 169
magzati DNS az anyai keringésben 161
magzati eredetli lymphocytak 171
magzati erythroblastok 172
magzati nem neminvaziv meghatarozasa 165
magzati nukleinsavak izolasasa anyai vérbodl 165
magzati sejtek az anyai vérkeringésben 171
magzati trophoblastok 172
magzati vércsoport meghatarozasa 168
magzati vorosvérsejtek 171
magzatviz-mintavétel 35
idézitése 35
kivitelezése 36
szovodményei 37
o-mannozil-transzferaz- 1-ként ismert fehérje
(POMT1) 62
Marfan-szindroma 154
mikrodelécio 33
miniatlr véglemezpotencial (MEPP) 76
miozin 63
Miyoshi-myopathia 63
molekularis genotipizalas (arrayCGH, aCGH) 24
monoszomia 28
mozaicizmus 31
lepényi 40
mRNS-SNP vizsgalata magzati aneuploidiak esetén
170
multikolor FISH 21
multikolor savozas (multicolor banding) 22
multiple ligation-dependent probe amplification
(MLPA) technika 59
multiplex PCR analizis 57
mumpsvirus 146
muscle-eye-brain (MEB) betegség 62
myotilin 63
myotubularin-related 1 (MTMR-1) gén 79

N, Ny

NAIP (neuronal apoptosis inhibitory protein) 72
négyesteszt 30

nemi kromoszomaeltérések, szambeli 32
neminvaziv praenatalis diagnosztika 158
nemmeghatarozas 166

nem-polio enterovirus-fert6zés 139
neuromuscularis betegségek 56
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Neuronal Apoptosis Inhibitory Protein (NAIP) 71
non-immun hydrops fetalis (NIHF) 113, 137
NOR modszer 18

nuklearis fehérjék 63

nyugat-nilusi 14z 146

o
Ossejt-fagyasztas 147

Osszehasonlitd genomialis hibridizacio (CGH) 23
6todik betegség 136, 137

P

Pallister—Kilian-szindroma 31
Patau-szindroma 31

petesejtek genetikai vizsgalata 152
phenylketonuria 154

polimeraz 43

polimeraz lancreakcié (PCR) 43

poliovirus 139

posztszinaptikus CMS 76

praceclampsia 164

preimplantacios genetikai diagnosztika (PGD) 150
preimplantacios genetikai sziirés (PGS) 151
preszinaptikus CMS 75

primerek 44

primerek-probak 52

progressziv rubeola panencephalitis (PRP) 134
Puumala Hantavirus 114

pytirisais rosea 132

R

rapsyn 77

rapsyn-deficiencia 76

reciprok transzlokacio 32

restrikcios fragment polimorfizmus (RFLP) 44, 71

retinitis pigmentosa 154

rezin 165

RhD-izoimmunizacié magzatviz-mintavételt koveto-
en 37

Robertson-féle transzlokacio 32

roseola infantum 132

rézsahamlas 132

rubeola 113

rubeolavirus (RV) 133

S, Sz

sarcoglycan komplex 62
sarcomer 63

sarcospan komplex 62
sargalaz 114

sargalazvirus 113
sarkitest-biopsia 152
sarlosejtes vérszegénység 154
savozasi technika 18
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sejttol fiiggetlen szabad DNS 159

selenoprotein N1 (SEPN1) 63

shell-vial technika 126

slow-channel-szindroma 77

small tandem repeats (STR) 45

Smith—Lemli— Opitz- (SLO) szindroma 166

Southern blot analizis 81

spinalis izomatrophia (SMA) 69, 154
kvantitativ vizsgalat 74

standard PCR modszer 81

sulyos kombinalt immunhianyos betegség (SCID)
154

Survival of Motor Neuron (SMN) gén 70

syntrophin 62

szabad magzati DNS 159

szambeli autoszomalis kromoszoma-rendellenessé-
gek 28

szambeli kromoszoéma-rendellenesség 45

szambeli nemi kromoszomaeltérések 32

szilard fazisu izolalo kit 165

szinaptikus CMS 76

T

target-DNS 24

tarkoredd-vastagsag (NT) 30

Tay—Sachs-betegség 154

teljes dystrophin gén szekvenalasa 61

templat DNS 43

terhességi hypertonia 164

terminalis uridine dinucleotide labelling (TUNEL)
161

tetraploidia 31

B-thalassaemia 154

thermal cycler 43

tibialis izomdystrophia 63

titin 63

TORCH (Toxoplasma gondii, rubeola-, cytomegalo-
¢és herpes simplex virus) 116
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Torque Teno virus (TTV) 114, 115
Toxoplasma gondii 106, 116
toxoplasmosis 106
TP-PCR technika 81
transepithelialis orr potencial 50
transplacentaris virusfert6zés 113
transzlokacio 32
tripartite motivumot tartalmazoé fehérje (TRIMM32)

63
triploidia 31
tripszinogén 50
triszOmia 28, 45

13-as 31

18-as 30

21-es (Down-szindroma) 28
trombin 86
trophectoderma-biopsia 152
trophoblast sejtek 171
Turner-szindroma 31, 32

\%

valosidejii PCR 47
varicella-pneumonia 116
varicella-zoster virus (VZV) 113, 128
véglemez AChE deficiencia 76
végtagdvi izomdystrophidk (LGMD) 56, 61, 62
velesziiletett lasd congenitalis
véralvadas 86

verejtékkloridszint 50

vérzékenység 86, 154

virologiai diagnosztika 113
virusfertézés 113

viruskimutatasi modszerek 123
virustranszport médium (VTM) 123

W

Walker—Warburg-szindroma 62
Werdnig—Hoffmann-koér 69, 70
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