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wǀǾƛŘƝǘŞǎŜƪ ƧŜƎȅȊŞƪŜ 
 

AIMP3 = AaRS-ƛƴǘŜǊŀƪŎƛƽǎ ƳǳƭǘƛŦǳƴƪŎƛƽǎ о ŦŜƘŞǊƧe 
ANXA7 = annexin a7 ƎŞƴ 
ATR = ŀǘŀȄƛŀ ǘŜƭŜŀƴƎƛŜŎǘŀǎƛŀ Şǎ wŀŘо-kapcsolt ƎŞƴ 
BCL9 Ґ . ǎŜƧǘŜǎ ƭƛƳŦƽƳŀ ф ƎŞƴ 
BSS = Brooke-{ǇƛŜƎƭŜǊ ǎȊƛƴŘǊƽƳŀ 
C7 = VII-Ŝǎ ǘƝǇǳǎǵ ƪƻƭƭŀƎŞƴ 
C16orf57 = 16-ƻǎ ƪǊƻƳƻǎȊƽƳŀ ƴȅƛǘƻǘǘ ƭŜƻƭǾŀǎłǎƛ ƪŜǊŜǘ рт ƎŞƴ 
CARD14 = ŀ ƪŀǎȊǇłȊ ŦŜƭǾŞǘŜƭ ŘƻƳŞƴǘ ǘŀǊǘŀƭƳŀȊƽ ŦŜƘŞǊƧŜ мп ƎŞƴ  
/h[т!м Ґ ƪƻƭƭŀƎŞƴ т-Ŝǎ ǘƝǇǳǎ ʰм ƎŞƴ  
/tb Ґ /ƭŜǊƛŎǳȊƛƻ ǘƝǇǳǎǵ ǇƻƛƪƛƭƻŘŜǊƳŀ 
CTSC = ŎŀǘƘŜǇǎƛƴ / ƎŞƴ  
CYLD = ŎȅƭƛƴŘǊƻƳŀǘƽȊƛǎ ƎŞƴ  
DEJ = dermo-ŜǇƛŘŜǊƳłƭƛǎ ƧǳƴƪŎƛƽōŀƴ 
FAT Ґ Cw!tΣ !¢a Şǎ ¢ww!t ŜƎȅŞƎŜƪōǃƭ łƭƭƽ ŘƻƳŞƴ 
Cмн Ґ ƪƻŀƎǳƭłŎƛƽǎ ŦŀƪǘƻǊ мн 
FC = ŦŀƳƛƭƛłǊƛǎ ŎȅƭƛƴŘǊƻƳŀǘƽȊƛǎ  
FPLCA = ŦŀƳƛƭƛłǊƛǎ ƭƻƪŀƭƛȊłƭǘ ƪǳǘłƴ ŀƳȅƭƻƛŘƻǎƛǎ 
G1P3 = intŜǊŦŜǊƻƴ ʰ ƛƴŘǳƪłƭǘ ŦŜƘŞǊƧŜ с ƎŞƴ 
GPNMB = ƎƭȅŎƻǇǊƻǘŜƛƴ ba. ƎŞƴ 
HAE = herediter ŀƴƎƛƻƴŜǳǊƻǘƛƪǳǎ ǀŘŞƳŀ 
HDAC1 = ƘƛǎȊǘƻƴ ŘŜŀŎŜǘƛƭłȊ м 
HMS = Haim-aǳƴƪ ǎȊƛƴŘǊƽƳa  
IL31RA = ƛƴǘŜǊƭŜǳƪƛƴ ом ǊŜŎŜǇǘƻǊ ! ƎŞƴ  
MFT1 = 1-Ŝǎ ǘƝǇǳǎǵ ƳǳƭǘƛǇƭŜȄ ŦŀƳƛƭƛłǊƛǎ ǘǊƛŎƘƻŜǇƛǘƘŜƭƛƻƳŀǘƽȊƛǎ 
NBR1 = BRCA ƎŞƴƴŜƭ ƘŀǘłǊƻǎ м ƎŞƴ 
NF-ˁ. = ƴǳƪƭŜłǊƛǎ ŦŀƪǘƻǊ ˁ.  
OBP2A = illatanyag ƪǀǘǃ ŦŜƘŞǊƧŞǘ ƪƽŘƻƭƽ н! ƎŞƴ 
OCA = ƻƪǳƭƻƪǳǘłƴ ŀƭōƛƴƛȊƳǳǎ  
OCA2 = ƻƪǳƭƻƪǳǘłƴ ŀƭōƛƴƛȊƳǳǎ н ƎŞƴ  
OODD = odonto-onycho-ŘŜǊƳłƭƛǎ ŘƛǎȊǇƭłȊƛa 
OSMR = ƻƴŎƻǎǘŀǘƛƴ a ǊŜŎŜǇǘƻǊ ƎŞƴ 
PBS =  fƻǎȊŦłǘ ǇǳŦŦŜǊŜǎ ǎƽƻƭŘŀǘ 
t/w Ґ ǇƻƭƛƳŜǊłȊ ƭłƴŎǊŜŀƪŎƛƽ 
PGD = ǇǊŜƛƳǇƭŀƴǘłŎƛƽǎ ƎŜƴŜǘƛƪŀƛ ŘƛŀƎƴƻǎȊǘƛƪŀ 
PLS = Papillon-[ŜŦŝǾǊŜ ǎȊƛƴŘǊƽƳŀ 
PRINS =  ǎǘǊŜǎǎȊ ƛƴŘǳƪłƭǘŀ ǇǎƻǊƛŀǎƛǎǎŀƭ ǀǎǎȊŜŦǸƎƎŞǎōŜ ƘƻȊƻǘǘ ƘƻǎǎȊǵ ƴŜƳ-ƪƽŘƻƭƽ wb{ ƎŞƴ 
PRP = pityriasis rubra pilaris  
Q-RT-PCR = Ǿŀƭƽǎ ƛŘŜƧǼΣ ƪǾŀƴǘƛǘŀǘƝǾΣ ǊŜǾŜǊȊ ǘǊŀƴǎƪǊƛǇǘłȊ t/w 
RAD5м Ґ w!5рм ǊŜƪƻƳōƛƴłȊ ƎŞƴ 
RAD52 = 5b{ ƧŀǾƝǘƽ ŦŜƘŞǊƧŜ w!5рн ƘƻƳƻƭƽƎ ƎŞƴ 
w59. Ґ ǊŜŎŜǎǎȊƝǾ ŘƛǎȊǘǊƽŦƛłǎ ŜǇƛŘŜǊƳƻƭƝȊƛǎ ōǳƭƭƻȊŀ 
RECQL4 Ґ w9/v ŦŜƘŞǊƧŜƘŜȊ Ƙŀǎƻƴƭƽ п ƎŞƴ 
SERPING1 = C1 ƛƴƘƛōƛǘƻǊǘ ƪƽŘƻƭƽ ƎŞƴ 
SH2D4A = SH2 domŞƴǘ ǘŀǊǘŀƭƳŀȊƽ п! ƎŞƴ  
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SLC45A2 = ƳŜƳōǊłƴƘƻȊ ƪǀǘǀǘǘ ǘǊŀƴǎȊǇƻǊǘŦŜƘŞǊƧŜ ƎŞƴ  
SMAD4 Ґ {a! Şǎ a!5 ƪŀǇŎǎƻƭǘ ŦŜƘŞǊƧŜ п 
SSPS = {ŎƘǀǇŦ-Schulz-tŀǎǎŀǊƎŜ ǎȊƛƴŘǊƽƳŀ 
STAT3 = ǘǊŀƴǎȊƪǊƛǇŎƛƽ о ǎȊƛƎƴłƭ ǘǊŀƴǎȊŘǳŎŜǊ Şǎ ŀƪǘƛǾłǘƻǊ ƎŞƴ 
¢!Ch/{ Ґ ƪǳǘłƴ ǘŜƭŜŀƴƎƛŜŎǘłǎƛłǾŀƭ ǘłǊǎǳƭƽ ŦŀƳƛƭƛłǊƛǎ ƻǊƻǇƘŀǊȅƴƎŜłƭƛǎ ŘŀƎŀƴŀǘ ǎȊƛƴŘǊƽƳŀ 
TP53 Ґ ǘǳƳƻǊ ŦŜƘŞǊƧŜ Ǉро ƎŞƴ 
TRAF3 = tǳƳƻǊ ƴŜƪǊƽȊƛǎ ŦŀƪǘƻǊ ǊŜŎŜǇǘƻǊ ŀǎǎȊŎƛłƭǘ ŦŀƪǘƻǊ о ƎŞƴ  
TYR = ǘƛǊƻȊƛƴłȊ ƎŞƴ  
²9{ Ґ ǘŜƭƧŜǎ ŜȄƻƳ ǎȊŜƪǾŜƴłƭłǎǎŀƭ 
WNT10A = ²b¢ ŎǎŀƭłŘ 10A ƎŞƴ 
ZNF207 Ґ Ŏƛƴƪ ǳƧƧ ŦŜƘŞǊƧŜ нлт ƎŞƴ 
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мΦ .ŜǾŜȊŜǘŞǎΣ ŜƭǃȊƳŞƴȅŜƪ 
 

1.1. A rƛǘƪŀΣ ƳƻƴƻƎŞƴŜǎ ōǃǊōŜǘŜƎǎŞƎŜƪ łƭǘŀƭłƴƻǎ ƧŜƭƭŜƳȊǃƛ 
 

!Ȋ ǀǊǀƪƭŜǘŜǎ ōǃǊōŜǘŜƎǎŞƎŜƪ όƎŜƴƻŘŜǊƳŀǘƽȊƛǎƻƪύ ǘǀōōǎŞƎŜ ƳƻƴƻƎŞƴŜǎ ƳŜƎōŜǘŜƎŜŘŞǎΣ ŀȊŀȊ ŀ 

klasszikus MŜƴŘŜƭƛ ǎȊŀōłƭȅƻƪ ǎȊŜǊƛƴǘ ǀǊǀƪƭǃŘǃ ƪƽǊƪŞǇΦ 9ȊŜƴ ōŜǘŜƎǎŞƎŜƪ ŀȊ ǵƴΦ Ǌƛǘƪŀ 

ōŜǘŜƎǎŞƎŜƪƘŜȊ ǘŀǊǘƻȊƴŀƪΣ ŀƳŜƭȅŜƪ ŜƭǃŦƻǊŘǳƭłǎƛ ƎȅŀƪƻǊƛǎłƎŀ 1/нллл Ŧǃ ǾŀƎȅ kevesebb.1-2 

Jelenlegi ismeretek szerint ŀ ƘǳƳłƴ ƳƻƴƻƎŞƴŜǎ ōŜǘŜƎǎŞƎŜƪ ǎȊłƳłǘ mintegy 10000-ǊŜ ōŜŎǎǸƭƛƪ, 

a ²Ih ŀŘŀǘŀƛ ŀƭŀǇƧłƴ ŀ ƳƻƴƻƎŞƴŜǎ ōŜǘŜƎǎŞƎŜƪ Ǝƭƻōłƭƛǎ ǇǊŜǾŀƭŜƴŎƛłƧŀ ǎȊǸƭŜǘŞǎƪƻǊ 

ƳŜƎƪǀȊŜƭƝǘǃƭŜƎ млκмллл Ŧǃ.1-2  

aƻƴƻƎŞƴŜǎ ōŜǘŜƎǎŞƎŜƪ ŎǎƻǇƻǊǘƧłƴ ōŜƭǸƭ ŀz ismert ritka, ōǃǊƎȅƽƎȅłǎȊŀǘƛ ƳƻƴƻƎŞƴŜǎ 

ōŜǘŜƎǎŞƎŜƪ ǎȊłƳŀ 1991-ben 90, 2007-ōŜƴ рул ǾƻƭǘΣ ŀȊ ŀȊƽǘŀ ŜƭǘŜƭǘ ƛŘǃōŜƴ ŀ ƭŜȊŀƧƭƻǘǘ 

ǘŜŎƘƴƻƭƽƎƛŀƛ ŦŜƧƭǃŘŞǎŜƪƴŜƪ ƪǀǎȊǀƴƘŜǘǃŜƴ ŜȊ ŀ ǎȊłƳ ǘƻǾłōō ƴǀǾŜƪŜŘŜǘǘ.3-5 aƛƴŘŜȊŜƪ ŀƭŀǇƧłƴ 

arrŀ ŀ ƪǀǾŜǘƪŜȊǘŜǘŞǎǊŜ ƧǳǘƘŀǘǳƴƪΣ ƘƻƎȅ az ismert ritka, ōǃǊƎȅƽƎȅłǎȊŀǘƛ ƳƻƴƻƎŞƴŜǎ ōŜǘŜƎǎŞƎŜƪ 

ǳƴƛǾŜǊȊǳƳŀ ŜƎȅǊŜ ōǃǾǸƭΦ6-8 ±ŀƭƽōŀƴ ƝƎȅ Ǿŀƴ ŜȊΚ ! ƪǀǾŜǘƪŜȊǃƪōŜƴ ƎŜƴƻŘŜǊƳŀǘƽȊƛǎƻƪ ǾƛȊǎƎłƭŀǘŀ 

ƪŀǇŎǎłƴ ƪŀǇƻǘǘ ŜǊŜŘƳŞƴȅŜƪ ǊŞǾŞƴ ǘłƧŞƪƻȊƽŘƘŀǘǳƴƪ ŀ ƎŜƴƻŘŜǊƳŀǘƽȊƛǎƻƪ ǳƴƛǾŜǊȊǳƳłōŀƴΦ   

! ƎŜƴƻŘŜǊƳŀǘƽȊƛǎƻƪ ƪƛǎŜōō ƘłƴȅŀŘłōŀƴ ŀ ǇłŎƛŜƴǎŜƪ Ŏǎŀƪ ŀ ōǃǊǊŜ ƭƻƪŀƭƛȊłƭǘ ǘǸƴŜǘŜƪŜǘ 

mutatnak. EȊŜƪōŜƴ ŀ ōŜǘŜƎǎŞƎŜƪōŜƴ, Ƴłǎ ǎȊŜǊǾƛ ǾŀƎȅ ǎȊǀǾŜǘƛ ŞǊƛƴǘŜǘǘǎŞƎ ƴŜƳ ŀƭŀƪǳƭ ƪƛΣ ƛƭȅŜƴ 

ƎŜƴƻŘŜǊƳŀǘƽȊƛǎ ǇŞƭŘłǳƭ ŀ .ǊƻƻƪŜ-{ǇƛŜƎƭŜǊ ǎȊƛƴŘǊƽƳŀ, ƳŜƭȅōŜƴ ŀ ōǃǊ ƧƽƛƴŘǳƭŀǘǵ ŦǸƎƎŜƭŞƪ-

ǘǳƳƻǊŀƛ ŘƻƳƛƴłƭƧłƪ ŀ ƪƭƛƴƛƪŀƛ ƪŞǇŜǘΦ ! ōŜǘŜƎǎŞƎ ƘłǘǘŜrŞōŜƴ łƭƭƽ ŎȅƭƛƴŘǊƻƳŀǘƽȊƛǎ ƎŞƴ ugyan 

ǎȊłƳƻǎ ǎȊŜǊǾōŜƴ Şǎ ǎȊǀǾŜǘōŜƴ ƪƛŦŜƧŜȊǃŘƛƪΣ ŀ ōǃǊǘǸƴŜǘŜƪ ƳŜƭƭŜtt azonban ǎŜƳƳƛƭȅŜƴ Ƴłǎ ǎȊŜǊǾ 

ǾŀƎȅ ǎȊǀǾŜǘ ŞǊƛƴǘŜǘǘǎŞƎŜ ƴŜƳ ŀƭŀƪǳƭ ƪƛ.2 ! ƎŜƴƻŘŜǊƳŀǘƽȊƛǎƻƪ ǘǀōōǎŞƎŞōŜƴ ŀ ǇłŎƛŜƴǎŜƪ 

ƘŜǘŜǊƻƎŞƴ ƪƭƛƴƛƪŀƛ ǘǸƴŜǘŜƪŜǘ Ƴǳǘŀǘƴŀƪ Şǎ ŜǎŜǘǸƪōŜƴ ŀ ōǃǊ ƳŜƭƭŜǘǘ Ƴłǎ ǎȊŜǊǾŜƪΣ 

szervrendszerek, ƛƭƭŜǘǾŜ ǎȊǀǾŜǘŜƪ ŞǊƛƴǘŜǘǘǎŞƎŜ ƛǎ ƪƛŀƭŀƪǳƭΦ 9Ȋ ǳǘƽōōƛŀƪǊŀ ǇŞƭŘŀ ŀȊ ƻŎǳƭƻƪǳǘłƴ 

albinizmus, melyben ŀ ōǃǊǘǸƴŜǘŜƪ ƳŜƭƭŜǘǘ ǎȊŜƳŞǎȊŜǘƛ ŜƭǘŞǊŞǎŜƪ ƛǎ ƪƛŀƭŀƪǳƭƴŀƪΣ vagy a Papillon-
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[ŜŦŝǾǊŜ ǎȊƛƴŘǊƽƳŀΣ ƳŜƭȅōŜƴ ŀ ōǃǊǘǸƴŜǘŜƪ ƪƛŀƭŀƪǳƭłǎłǘ ƳŜƎŜƭǃȊǃŜƴ jellegzetes ŦƻƎłǎȊŀǘƛ 

ŜƭǘŞǊŞǎŜƪ ƧŜƭennek meg vagy az odonto-onycho-ŘŜǊƳłƭƛǎ ŘƛǎȊǇƭłȊƛŀΣ ƳŜƭȅōŜƴ ǎȊƛƴǘŞƴ ŦƻƎłǎȊŀǘƛ 

ŜƭǘŞǊŞǎŜƪ ǘŀƭłƭƘŀǘƽŀƪ ŀ ōǃǊǘǸƴŜǘŜƪ ƳŜƭƭŜǘǘΦ1,2,9 ±ƛȊǎƎłƭŀǘŀƛƴƪ ǎƻǊłƴ ƛȊƻƭłƭǘ, ƛƭƭŜǘǾŜ ǘǀōō ǎȊŜǊǾƛ 

ŞǊƛƴǘŜǘǘǎŞƎƎŜƭ ǘłǊǎǳƭƽ ƎŜƴƻŘŜǊƳŀǘƽȊƛǎƻƪ ƘłǘǘŜǊŞōŜƴ ƛǎ ǘłǊǘǳƴƪ ŦŜƭ ƎŜƴƻǘƝǇǳǎ-ŦŜƴƻǘƝǇǳǎ 

ǀǎǎȊŜŦǸƎƎŞǎŜƪŜǘΣ ǾŞƎŜȊǘǸƴƪ ŦǳƴƪŎƛƻƴłƭƛǎ ǾƛȊǎƎłƭŀǘƻƪŀǘ Şǎ ǘŜǊłǇƛłǎ ŦŜƧƭŜǎȊǘŞǎŜƪŜǘΦ 1,2,5 

A ƎŜƴƻŘŜǊƳŀǘƽȊƛǎƻƪ ŀ ƎȅŀƪƻǊƛ ōǃǊōŜǘŜƎǎŞƎŜƪƘŜȊ ƪŞǇŜǎǘ ƪŜǾŞǎ ǇłŎƛŜƴǎǘ ŞǊƛƴǘŜƴŜƪΣ Şǎ 

ƳŜƎƭŜƘŜǘǃǎŜƴ ƘŜǘŜǊƻƎŞƴŜƪΣ ŀȊƻƴōŀƴ ŀȊ ŞǊǘŜƪŜȊŞǎōŜƴ ōŜƳǳǘŀǘƻǘǘ ǾƛȊǎƎłƭŀǘƻƪ Şǎ ŜǊŜŘƳŞƴȅŜƪ 

ǊŞǾŞƴ ƛƎŀȊƻƭƧǳƪΣ ƘƻƎȅ ŀ ƎŜƴƻŘŜǊƳŀǘƽȊƛǎƻƪ ŘƛŀƎƴƻǎȊǘƛƪłƧŀΣ ƪǳǘŀǘłǎŀ Şǎ ŀȊ ŞǊƛƴǘŜǘǘ ǇłŎƛŜƴǎek 

ǎȊłƳłǊŀ ǾŞƎȊŜǘǘ ƎŜƴŜǘƛƪŀƛ ǘŀƴłŎǎŀŘłǎ ǾŞƎȊŞǎŜ ǊŜƴŘƪƝǾǸƭƛ ƧŜƭŜƴǘǃǎŞƎƎŜƭ ōƝǊ. 

A ƎŜƴƻŘŜǊƳŀǘƽȊƛǎƻƪ ŜǎŜǘŞōŜƴ ŦǳƴƪŎƛƻƴłƭƛǎ ǾƛȊǎƎłƭŀǘƻƪƘƻȊΣ ŀȊ ŞǊƛƴǘŜǘǘ ǇłŎƛŜƴǎŜƪ 

ōŜƭŜƎȅŜȊŞǎŞǾŜƭ Şǎ ŞǊƛƴǘŜǘ ǇłŎƛŜƴǎŜƪǘǃƭ ǊŜƭŀǘƝǾ ƪǀƴƴȅǼ Ƴƛƴǘłǘ ǾŜƴƴƛΦ !Ȋ ŞǊǘŜƪŜȊŞǎōŜƴ 

ōŜƳǳǘŀǘƻǘǘ ǇłŎƛŜƴǎŜƪ ŜǎŜǘŞōŜƴ ƛǎ ǎȊłƳƻǎ ŜǎŜǘōŜƴ ǘǀǊǘŞƴǘ ǇǳƴŎƘ ōƛƻǇǎȊƛŀΣ ƳŀƧŘ ŀ ƳƻƭŜƪǳƭłǊƛǎ 

ōƛƻƭƽƎƛŀƛ ǾƛȊǎƎłƭŀǘƻƪ ǎȊŞƭŜǎ ǎƪłƭłƧłǘ ǾŞƎŜȊǘǸƪ ŜƭΣ ƳŜƭȅŜƪ ƴŀƎȅƳŞǊǘŞƪōŜƴ ƘƻȊȊłƧłǊǳƭǘŀƪ ŀ ǾƛȊǎƎłƭǘ 

ōŜǘŜƎǎŞƎ ƪƛŀƭŀƪǳƭłǎƛ ƳŜŎƘŀƴƛȊƳǳǎłƴŀƪ ŦŜƭǘŞǊƪŞǇŜȊŞǎŞƘŜȊ, ƛƭƭŜǘǾŜ Ƨƻōō ƳŜƎƛǎƳŜǊŞǎŞƘŜȊ.  

SȊłƳƻǎ ƎŜƴƻŘŜǊƳŀǘƽȊƛǎ ŜǎŜǘŞōŜƴ łƭƭ ǊŜƴŘŜƭƪŜȊŞǎǊŜ łƭƭŀǘƳƻŘŜƭƭ ŀ ǾƛȊǎƎłƭŀǘƻƪ ŜƭǾŞƎȊŞǎŞhez, ami 

ǎȊƛƴǘŞƴ ƴŀƎȅ ǎŜƎƝǘǎŞƎŜǘ ƧŜƭŜƴǘ ŀȊ łƭǘŀƭłƴƻǎ ōƛƻƭƽƎƛŀƛ ƳŜŎƘŀƴƛȊƳǳǎƻƪ ǘŀƴǳƭƳłƴȅƻȊłǎłōŀƴΣ ƛƭƭŜǘǾŜ 

ƪǀǾŜǘƪŜȊǘŜǘŞǎŜƪ ƭŜǾƻƴłǎłōŀƴ ƘǳƳłƴ ōƛƻƭƽƎƛŀƛ ƳŜŎƘŀƴƛȊƳǳǎƻƪǊŀ ǾƻƴŀǘƪƻȊƽŀƴ. 

! ƎŜƴƻŘŜǊƳŀǘƽȊƛǎƻƪ ŜǎŜǘŞōŜƴ ŀ ǎejt- Şǎ ƎŞƴǘŜǊłǇƛłǎ ƪƝǎŞǊƭŜǘŜƪ ƛǎ ǾƛǎȊƻƴȅƭŀƎ ƪǀƴƴȅŜƴ 

ƪƛǾƛǘŜƭŜȊƘŜǘǃŜƪΦ !Ȋ ŞǊǘŜƪŜȊŞǎōŜƴ ŀ ƪŞǎǃōōƛŜƪōŜƴ ǊŞǎȊƭŜǘŜǎŜƴ ōŜƳǳǘŀǘłǎǊŀ ƪŜǊǸƭƴŜƪ ǊŜŎŜǎǎȊƝǾ 

ŘƛǎȊǘƽŦƛłǎ ŜǇƛŘŜǊƳƻƭƝȊƛǎ ōǳƭƭƻȊłōŀƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ ǇłŎƛŜƴǎŜƪ ŜǎŜǘŞōŜƴ ǾŞƎȊŜǘǘ ǎŜƧǘǘŜǊłǇƛłǎ 

ǾƛȊǎƎłƭŀǘŀƛƴƪΣ ƳŜƭȅŜƪ ƘŀǘŞƪƻƴȅŀƴ łƭƭƝǘƻǘǘłƪ ƘŜƭȅǊŜ ŀ beteg ŦŜƴƻǘƝǇǳǎǘΦ ! ǎŜƧǘǘŜǊłǇƛŀ 

ƘŀǘŞƪƻƴȅǎłƎłƴŀƪ ƘłǘǘŜǊŞōŜƴ łƭƭƽ ƳŜŎƘŀƴƛȊƳǳǎ ŦŜƭǘłǊłǎŀ ƪŀǇŎǎłƴ ǾŞƎȊŜǘǘ Ƴǳƴƪłƴƪōƽƭ, 
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ƳŜƭȅƴŜƪ ŎŞƭƧŀ ŀ ǎŜƧǘǘŜǊłǇƛŀ ƎȅƽƎȅǎȊŜǊŜǎ ƪŜȊŜƭŞǎǊŜ Ǿłƭǘłǎŀ ǾƻƭǘΣ pedig nemzetƪǀȊƛ szabdalom is 

ǎȊǸƭŜǘŜǘǘΦ 

! Ǌƛǘƪŀ ƳƻƴƻƎŞƴŜǎ ōǃǊōŜǘŜgsŞƎŜƪ ƪǀȊǸƭ ǎȊłƳƻǎ ƪƽǊƪŞǇ ƛƎŜƴ ǎǵƭȅƻǎΣ ŀƪłǊ ŀȊ ŞǊƛƴǘŜǘǘ ǇłŎƛŜƴǎŜƪ 

ǾłǊƘŀǘƽ ŞƭŜǘǘŀǊǘŀƳłǘ ƛǎ ŎǎǀƪƪŜƴǘƘŜǘƛΣ ƛƭƭŜǘǾŜ vannak ƪŜǾŞǎōŞ ǎǵƭȅƻǎak, amelyek ƪǀȊǀǘǘ azonban 

ǎȊłƳƻǎ ƛƎŜƴ ǎǘƛƎƳŀǘƛȊłƭƽ ǘǸƴŜǘŜƪƪŜƭ ƧłǊ ŀȊ ŞǊƛƴtŜǘǘŜƪ ǎȊłƳłǊŀΣ ŜȊŞǊǘ ŀ ǇǊŜƛƳǇƭŀƴǘłŎƛƽǎ ƎŜƴŜǘƛƪŀƛ 

diagnosztika (PGD), ƛƭƭŜǘǾŜ ŀ ǘŜǊƘŜǎǎŞƎ ǎƻǊłƴ ǾŞƎȊŜǘǘ ŀƴȅŀƛ Şǎ ƳŀƎȊŀǘƛ ƎŜƴŜǘƛƪŀƛ ǾƛȊǎƎłƭŀǘƻƪƴŀƪ 

ǾŞƎȊŞǎŞƴŜƪ ƛƎŜƴ ƴŀƎȅ ƧŜƭŜƴǘǃǎŞƎŜ ƭŜƘŜǘΦ Ezekre a genetikai ǾƛȊǎƎłƭŀǘƻƪǊŀ azonban csak a 

ƘłǘǘŞǊōŜƴ łƭƭƽ ƪƽǊƻƪƛ ŜƭǘŞǊŞǎ ƛǎƳŜǊŜǘŞōŜƴ ƪŜǊǸƭƘŜǘ ǎƻǊΦ ±ƛȊǎƎłƭŀǘƛƴƪ ƧŜƭŜƴǘǃǎ ƳŞǊǘŞƪōŜƴ 

ƘƻȊȊłƧłǊǳƭǘak ŜƎŞǎȊǎŞƎŜǎ ǳǘƽŘƻƪ ǎȊǸƭŜǘŞǎŞƘŜȊ ŀȊ ŞǊƛƴǘŜǘǘ ŎǎŀƭłŘƻƪban.  

A fentiek nagyƻƴ Ƨƽƭ ǘǸƪǊǀȊƛƪΣ ƘƻƎȅ ƳƛŞǊǘ Ŧƻƴǘƻǎ mind diagnosztikai, mind ƪǳǘŀǘłǎƛ 

ǎȊŜƳǇƻƴǘƻƪōƽƭ ƛǎ ŀ ƎŜƴƻŘŜǊƳŀǘƽȊƛǎƻƪ ōŜƘŀǘƽ ǘŀƴǳƭƳłƴȅƻȊłǎŀ. Dolgozatomban, ŀ ŎƝƳōŜƴ ƛǎ 

ƧŜƭǀƭǘ ōƻƴǘłǎōŀƴ ς ƎŜƴƻǘƝǇǳǎ-ŦŜƴƻǘƝǇǳǎ ǀǎǎȊŜŦǸƎƎŞǎŜƪ ŦŜƭǘłǊłǎŀΣ ŦǳƴƪŎƛƻƴłƭƛǎ ǾƛȊǎƎłƭŀǘƻƪΣ 

ǾŀƭŀƳƛƴǘ ǘŜǊłǇƛłǎ ŦŜƧƭŜǎȊǘŞǎŜƪ ς ƳǳǘŀǘƻƳ ōŜ ŀ ǘŞƳłōŀƴ ƪŀǇƻǘǘ ŜǊŜŘƳŞƴȅŜƪŜǘΦ A 

ƪǀǾŜǘƪŜȊǃƪōŜƴΣ ŀ ǾƛȊǎƎłƭǘ ōŜǘŜƎǎŞƎŜƪ ƪŜǊǸƭƴŜƪ ǊŞǎȊƭŜǘŜǎŜƴ ōŜƳǳǘŀǘłǎǊŀΦ  

мΦнΦ ! ǾƛȊǎƎłƭǘ Ǌƛǘƪŀ ƳƻƴƻƎŞƴŜǎ ōǃǊōŜǘŜƎǎŞƎŜƪ ōŜƳǳǘŀǘłǎŀ 
 

мΦнΦмΦ ¢ŜƭŜŀƴƎƛŜŎǘłǎƛłǾŀƭ ǘłǊǎǳƭƽ ŦŀƳƛƭƛłǊƛǎ ƻǊƻǇƘŀǊȅƴƎŜłƭƛǎ ŘŀƎŀƴŀǘ ǎȊƛƴŘǊƽƳŀ 
 

! ƪǳǘłƴ ǘŜƭŜŀƴƎƛŜŎǘłǎƛłǾŀƭ ǘłǊǎǳƭƽ ŦŀƳƛƭƛłǊƛǎ ƻǊƻǇƘŀǊȅƴƎŜłƭƛǎ ŘŀƎŀƴŀǘ ǎȊƛƴŘǊƽƳŀ ό¢!Ch/{Σ 

OMIM 614564), egy ŀǳǘƻǎȊƽƳłƭƛǎ ŘƻƳƛƴłƴǎ ǀǊǀƪƭǃŘŞǎ ƳŜƴŜǘŜǘ mutatƽ Ǌƛǘƪŀ ōŜǘŜƎǎŞƎ, 

ƧŜƭƭŜƎȊŜǘŜǎ ƪƭƛƴƛƪŀƛ ǘǸƴŜǘŜƛ ŀ ōǃǊǀƴ ƪƛŀƭŀƪǳƭƽ ǘŜƭŜŀƴƎƛŜŎǘŀǎƛŀΣ ŀ ƘŀƧΣ ŦƻƎ Şǎ ƪǀǊǀƳ 

ǊŜƴŘŜƭƭŜƴŜǎǎŞƎŜƪ Şǎ ŀ ƳŀƭƛƎƴǳǎ ŘŀƎŀƴŀǘ ƪƛŀƭŀƪǳƭłǎłƴŀƪ ŦƻƪƻȊƻǘǘ ƪƻŎƪłȊŀǘŀΣ mely 

leggyakrabban az oroǇƘŀǊȅƴȄ ǘŜǊǸƭŜǘŞǊŜ ƭƻƪŀƭƛȊłƭǘΦ9 9Ȋ ŀ ŦŀƳƛƭƛłǊƛǎ ŘŀƎŀƴŀǘǎȊƛƴŘǊƽƳłƪ 

ŎǎƻǇƻǊǘƧłōŀ ǘŀǊǘƻȊƽ Ǌƛǘƪŀ ōŜǘŜƎǎŞƎ ƳƛƴŘŜŘŘƛƎ ƴŜƳ Ǿƻƭǘ ƛǎƳŜǊǘΣ ƳǳƴƪŀŎǎƻǇƻǊǘǳƴƪ ƝǊǘŀ ƭŜ 
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ŜƭǎǃƪŞƴǘΦ ! ƪƭƛƴƛƪŀƛ ǘǸƴŜǘŜƪ ǊŞǎȊƭŜǘŜǎ ŘƻƪǳƳŜƴǘłƭłǎŀ ƳŜƭƭŜǘǘ ŀ ōŜǘŜƎǎŞƎ ƘłǘǘŜǊŞōŜƴ łƭƭƽ ƪƽǊƻƪƛ 

ƎŞƴ ŀȊƻƴƻǎƝǘłǎŀΣ ƪƽǊƻƪƛ ƳǳǘłŎƛƽ ŀȊƻƴƻǎƝǘłǎłǘ ƛǎ ƳǳƴƪŀŎǎƻǇƻǊǘǳƴƪ ǾŞƎŜȊǘŜ Ŝƭ ŜƭǃǎȊǀǊΦ  

1.2.2Φ /ƭŜǊƛŎǳȊƛƻ ǘƝǇǳǎǵ ǇƻƛƪƛƭƻŘŜǊƳŀ 
 

! ƴŜǳǘǊƻǇŜƴƛłǾŀƭ ǘłǊǎǳƭƽ /ƭŜǊƛŎǳȊƛƻ ǘƝǇǳǎǵ ǇƻƛƪƛƭƻŘŜǊƳŀ ό/tbΣ haLa слпмтоύ, ŀ ŎƻƴƎŜƴƛǘłƭƛǎ 

ǇƻƛƪƛƭƻŘŜǊƳŀ ǎȊƛƴŘǊƽƳłƪ ŎǎƻǇƻǊǘƧłōŀ ǘŀǊǘƻȊƽ, ŀǳǘƻǎȊƽƳłƭƛǎ ǊŜŎŜǎǎȊƝǾ ǀǊǀƪƭǃŘŞǎ ƳŜƴŜǘŜǘ 

Ƴǳǘŀǘƽ ōŜǘŜƎǎŞƎΦ10 ! /tb ƭŜƎƎȅŀƪƻǊƛōō ƪƭƛƴƛƪŀƛ ǘǸƴŜǘŜƛ ŀ ǇƻƛƪƛƭƻŘŜǊƳŀ ǘǊƛłǎȊŀ ƳŜƭƭŜǘǘ ς ŀ ōǃǊ 

ŀǘǊƻǇƘƛłƧŀΣ ƘƛǇƻ- Şǎ ƘƛǇŜǊǇƛƎƳŜƴǘłŎƛƽƧŀ Şǎ ǘŜƭŜŀƴƎƛŜŎǘłǎƛłƧŀ ς a ǇŀƭƳƻǇƭŀƴǘłǊƛǎ ƪŜǊŀǘƻŘŜǊƳŀΣ a 

ƪǀǊǀƳ ǊŜƴŘŜƭƭŜƴŜǎǎŞƎΣ a ǊŜƪǳǊǊŜƴǎ ƛƴŦŜƪŎƛƽƪ Şǎ a neutrƻǇŞƴƛŀΦ10 A CPN-ōŜƴ ŞǊƛƴǘŜǘǘ ƪƛǘŜǊƧŜŘǘ 

ŎǎŀƭłŘƻƪ ƪƭƛƴƛƪŀƛ ǘǸƴŜǘŜƛƴŜƪ ǊŞǎȊƭŜǘŜǎ ƭŜƝǊłǎŀ ǎȊŜǊŜǇŜƭ ŀȊ ƛǊƻŘŀƭƻƳōŀƴΣ ŀȊƻƴōŀƴ ŀ /tb 

ƪƛŀƭŀƪǳƭłǎłƴŀƪ ƎŜƴŜǘƛƪŀƛ ƘłǘǘŜǊŜ ƳƛƴŘŜŘŘƛƎ nem volt ismert.10 ! ōŜǘŜƎǎŞƎ ƘłǘǘŜǊŞōŜƴ łƭƭƽ 

ƪƽǊƻƪƛ ƎŞƴ ŀȊƻƴƻǎƝǘłǎłǘ ǳƎȅŀƴŀōōŀƴ ŀȊ ŞǾōŜƴ όнлмлύ, ƪŞǘ ŜƎȅƳłǎǘƽƭ ŦǸƎƎŜǘƭŜƴ ƳǳƴƪŀŎǎƻǇƻǊǘ 

ǾŞƎŜȊǘŜ Ŝƭ ŜƭǃǎȊǀǊ, munkacsoportunk volt az egyik Şǎ ŜƎȅ ƻƭŀǎȊ ƳǳƴƪŀŎǎƻǇƻǊǘ ŀ Ƴłǎƛƪ.11,12  

1.2.3. wŜŎŜǎǎȊƝǾ ŘƛǎȊǘǊƽŦƛłǎ ŜǇƛŘŜǊƳƻƭƝȊƛǎ ōǳƭƭƻȊŀ 
 

! ǊŜŎŜǎǎȊƝǾ ŘƛǎȊǘǊƽŦƛłǎ ŜǇƛŘŜǊƳƻƭƝȊƛǎ ōǳƭƭƻȊŀ όw59.Σ haLa ннссллύ a mechano-bullosus, azaz 

ƳŜŎƘŀƴƛƪŀƛ ǘǊŀǳƳłǘ ƪǀǾŜǘǃŜƴ ǾŀƎȅ ƭłǘǎȊƽƭŀƎ ǎǇƻƴǘłƴ ŀ ōǃǊǀƴ ŞǎκǾŀƎȅ ŀ ƴȅłƭƪŀƘłǊǘȅłƴ 

ƘƽƭȅŀƎƪŞǇȊǃŘŞǎǎŜƭ ƧłǊƽ, ƎŜƴƻŘŜǊƳŀǘƽȊƛǎƻƪ ŎǎƻǇƻǊǘƧłōŀ ǘŀǊǘƻȊƽ ōŜǘŜƎǎŞƎΦ13 Az RDEB 

ŀǳǘƽǎȊƽƳłƭƛǎ ǊŜŎŜǎǎȊƝǾ ǀǊǀƪƭǃŘŞǎ ƳŜƴŜǘŜǘ Ƴǳǘŀǘ Şǎ ƘłǘǘŜǊŞōŜƴ ŀ ƪƻƭƭŀƎŞƴ т-Ŝǎ ǘƝǇǳǎ ʰм ƎŞƴ 

(COL7A1) ƳǳǘłŎƛƽƛǘ ŀȊƻƴƻǎƝǘƻǘǘłƪ.13 A COL7A1 a dermo-ŜǇƛŘŜǊƳłƭƛǎ ƧǳƴƪŎƛƽōŀƴ ό59Wύ 

ŜƭƘŜƭȅŜȊƪŜŘǃ ±LL-Ŝǎ ǘƝǇǳǎǵ ƪƻƭƭŀƎŞƴǘ ό/тύ ƪƽŘƻƭƧŀΦ13 

1.2.4. Herediter angioneurotikus ǀŘŞƳŀ III-ŀǎ ǘƝǇǳǎŀ 
 

A ƘŜǊŜŘƛǘŜǊ ŀƴƎƛƻƴŜǳǊƻǘƛƪǳǎ ǀŘŞƳŀ όI!9ύ ŜƎȅ ŀǳǘƻǎȊƽƳłƭƛǎ ŘƻƳƛƴłƴǎ ǀǊǀƪƭǃŘŞǎ ƳŜƴŜǘŜǘ 

Ƴǳǘŀǘƽ ōŜǘŜƎǎŞƎŎǎƻǇƻǊǘΣ ƳŜƭȅƴŜƪ ƧŜƭƭŜƎȊŜǘŜǎǎŞƎŜ ŀ ƪǳǘłƴ Şǎ ŀ ǎȊǳōƪǳǘłƴ ǎȊǀǾŜǘŜƪ 
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ǊƻƘŀƳƻƪōŀƴ ƧŜƭŜƴǘƪŜȊǃ ŘǳȊȊŀƴŀǘŀΣ ƳŜƭȅ Ƙŀ ŀ ƎŀǊŀǘ ǾŀƎȅ ƎŞƎŜ ƪŞǇƭŜǘŜƛǘ ŞǊƛƴǘƛΣ ŀƪƪƻǊ ŀ ƭŞƎǳǘŀƪ 

ŜƭȊłǊƽŘłǎŀ ǊŞǾŞƴ ŀƪłǊ Ŧŀǘłƭƛǎ ƪƛƳŜƴŜǘŜƭǼ ƛǎ ƭŜƘŜǘΦ14 A HAE klasszikus I-Ŝǎ Şǎ LL-Ŝǎ ǘƝǇǳǎŀƛ (I!9L Şǎ 

HAEII, OMIM 106100), melyek a C1 inhibitorǘ ƪƽŘƻƭƽ ƎŞƴ (SERPING1) ƳǳǘłŎƛƽƛƴŀƪ ŀ 

ƪǀǾŜǘƪŜȊǘŞōŜƴ ŀƭŀƪǳƭƴŀƪ ƪƛ Şǎ /м ƛƴƘƛōƛǘƻǊ ŘŜŦƛŎƛŜƴŎƛłǾŀƭ ƧłǊƴŀƪΣ Ƨƽƭ ƛǎƳŜǊǘŜƪΦ ! I!9L Şǎ I!9LL 

ŦŞǊŦƛŀƪŀǘ Şǎ ƴǃƪŜǘ ŜƎȅŀǊłƴǘ ŞǊƛƴǘΦ14 A HAE III-ŀǎ ǘƝǇǳǎŀ (HAEIII, OMIM 610618), melyben a 

ǾƛǎǎȊŀǘŞǊǃŜƴ ƧŜƭŜƴǘƪŜȊǃ ŀƴƎƛƻƴŜǳǊƻǘƛƪǳǎ ǀŘŞƳŀ Ŏǎŀƪ ƴǃƪŜǘ ŞǊƛƴǘ Şǎ ŀ ǊƻƘŀƳƻƪ ƪƛŀƭŀƪǳƭłǎŀ 

ƳŀƎŀǎ ǀǎȊǘǊƻƎŞƴ ǎȊƛƴǘǘŜƭ ƧłǊƽ łƭƭŀǇƻǘƻƪƘƻȊ ǘłǊǎǳƭΣ azonban ƪŜǾŞǎōŞ ƛǎƳŜǊǘΦ15 A HAEIII 

ƪƛŀƭŀƪǳƭłǎłŞǊǘ ŀ ƪƻŀƎǳƭłŎƛƽǎ ŦŀƪǘƻǊ мн (F12) ƎŞƴ ƳǳǘłŎƛƽƛ ŀ ŦŜƭŜƭǃǎŜƪΦ16,17 

1.2.5Φ [ƻƪŀƭƛȊłƭǘ ƪǳǘłƴ ŀƳȅƭƻƛŘƻǎƛǎ 
 

! ŦŀƳƛƭƛłǊƛǎ ƭƻƪŀƭƛȊłƭǘ ƪǳǘłƴ ŀƳȅƭƻƛŘƻǎƛǎ όCt[/!ύ ŀȊ ŜȄǘǊŀŎŜƭƭǳƭłǊƛǎ ǘŞǊōŜƴ ƭŜǊŀƪƽŘƻǘǘΣ ƪƽǊƻǎ 

ΩŦƻƭŘƛƴƎΩ Ƴƛŀǘǘ ƛƴǎȊƻƭǳōƛƭƛǎł Ǿłƭǘ ŦƛōǊƛƭƭǳƳƻƪ ƪǀǾŜǘƪŜȊǘŞōŜƴ ƪƛŀƭŀƪǳƭƽ ƘŜǘŜǊƻƎŞƴ 

ōŜǘŜƎǎŞƎcsoportΣ ƳŜƭȅ ŀ ōǃǊ ǾƛǎȊƪŜǘŞǎŞǾŜƭ Şǎ ƭƛŎƘŜƴƛŦƛƪłŎƛƽƧłǾŀƭ ƧłǊ. Az FPLCA 1-Ŝǎ Şǎ н-es 

ƪƭƛƴƛƪŀƛ ǘƝǇǳǎŀƛ όCt[/!мΣ haLa млрнрлΤ Ct[/!н haLa смофррύ ŀǳǘƻǎȊƽƳłƭƛǎ ŘƻƳƛƴłƴǎΣ ƳƝƎ о-

ŀǎ ǘƝǇǳǎŀ όCt[/!оΣ haLa смтфнлύ ŀǳǘƻǎȊƽƳłƭƛǎ ǊŜŎŜǎǎȊƝǾ ǀǊǀƪƭǃŘŞǎ ƳŜƴŜǘŜǘ mutat.18 Az 

ŀǳǘƻǎȊƽƳłƭƛǎ ŘƻƳƛƴłƴǎ ǀǊǀƪƭǃŘŞǎǼ ƪƭƛƴƛƪŀƛ ŦƻǊƳłƪ ŜǎŜǘŞōŜƴ ŀȊ Ct[/!м ƘłǘǘŜǊŞōŜƴ ŀȊ 

ƻƴŎƻǎǘŀǘƛƴ a ǊŜŎŜǇǘƻǊ ƎŞƴ (OSMR) ƳǳǘłŎƛƽƛ ƛǎƳŜǊǘŜƪΣ ƳƝƎ ŀȊ Ct[/!н ƪƛŀƭŀƪǳƭłǎłōŀƴ ŀȊ 

ƛƴǘŜǊƭŜǳƪƛƴ ом ǊŜŎŜǇǘƻǊ ! ƎŞƴ (IL31RA) ƳǳǘłŎƛƽƛ ƧłǘǎȊŀƴŀƪ ǎȊŜǊŜǇŜǘΦ !Ȋ ŀǳǘƻǎȊƽƳłƭƛǎ ǊŜŎŜǎǎȊƝǾ 

ǀǊǀƪƭǃŘŞǎǼ Ct[/!о ƪƛŀƭŀƪǳƭłǎłǘ ŀ ƎƭȅŎƻǇǊƻǘŜƛƴ ba. (GPNMB) ƎŞƴ ƳǳǘłŎƛƽƛǾŀƭ ƘƻȊǘłƪ 

ǀǎǎȊŜŦǸƎƎŞǎōŜΦ19-21  

1.2.6. {ŎƘǀǇŦ-Schulz-PassŀǊƎŜ ǎȊƛƴŘǊƽƳŀ 
 

! {ŎƘǀǇŦ-Schulz-tŀǎǎŀǊƎŜ ǎȊƛƴŘǊƽƳŀ ό{{t{Σ haLa ннптрлύ ŜƎȅ ŀǳǘƻǎȊƽƳłƭƛǎ ǊŜŎŜǎǎȊƝǾ 

ǀǊǀƪƭǃŘŞǎ ƳŜƴŜǘŜǘ ƳǳǘŀǘƽΣ ŀȊ ŜƪǘƻŘŜǊƳłƭƛǎ ŘƛǎȊǇƭłȊƛłƪ ŎǎƻǇƻǊǘƧłōŀ ǘŀǊǘƻȊƽ ǊƛǘƪŀΣ ƳƻƴƻƎŞƴŜǎ 

ōǃǊōŜǘŜƎǎŞƎΣ ƳŜƭȅƴŜƪ legfontosabb klinikai ǘǸƴŜǘŜƛ ŀ ǎȊŜƳƘŞƧŀƪƻƴ ƪƛŀƭŀƪǳƭƽ ǎȊłƳƻǎΣ ƴŞƘłƴȅ 
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mm-Ŝǎ ŎƛǎȊǘŀΣ ŀ ǇŀƭƳƻǇƭŀƴǘłǊƛǎ ƪŜǊŀǘƻŘŜǊƳŀΣ ŀ ŦƻƎŀƪ ŎǎǀƪƪŜƴǘ ǎȊłƳŀΣ ŦƻƪƻȊƻǘǘ ƛȊȊŀŘłǎΣ 

ŎǎǀƪƪŜƴǘ ǎȊǃǊȊŜǘ ƳŜƴƴȅƛǎŞƎ Şǎ ƪǀǊǀƳ ǊŜƴŘŜƭƭŜƴŜǎǎŞƎΦ22 !Ȋ {{t{ ƪƛŀƭŀƪǳƭłǎłŞǊǘ ŀ ²b¢ ŎǎŀƭłŘ 

10A (WNT10A) ƎŞƴ ƳǳǘłŎƛƽƛ ŀ ŦŜƭŜƭǃǎŜƪΦ23-25 ! ƎŞƴ ŜƎȅ ǎȊƛƎƴłƭ ƳƻƭŜƪǳƭłǘ ƪƽŘƻƭΣ ƳŜƭȅ ǎȊłƳƻǎ 

ŦŜƧƭǃŘŞǎƛ ŦƻƭȅŀƳŀǘ ǎȊŀōłƭȅƻȊłǎłōŀƴ ƧłǘǎȊƛƪ Ŧƻƴǘƻǎ ǎȊŜǊŜǇŜǘΦ !Ȋ {{t{ ƳŜllett a WNT10 ƎŞƴ 

ƳǳǘłŎƛƽƛǘ ƳłǎΣ ƪƭƛƴƛƪŀƛƭŀƎ łǘŦŜŘǃ ǘǸƴŜǘŜƪŜǘ Ƴǳǘŀǘƽ ǊƛǘƪŀΣ ƳƻƴƻƎŞƴŜǎ ōŜǘŜƎǎŞƎōŜƴΣ ŀȊ ƻŘƻƴǘƻ-

onycho-ŘŜǊƳłƭƛǎ ŘƛǎȊǇƭłȊƛłōŀƴ όhh55Σ haLa нттфулύ ƛǎ ŀȊƻƴƻǎƝǘƻǘǘłƪΦ 23-25 ! ǎȊłƳƻǎ łǘŦŜŘǃ 

ƪƭƛƴƛƪŀƛ ǘǸƴŜǘ ƳŜƭƭett ŀ ƪƽǊƪŞǇŜƪ ƪƭƛƴƛƪŀƛ ŘƛŀƎƴƻǎȊǘƛȊłƭłǎłǘ ǎŜƎƝǘƛ ŀ ǎȊŜƳƘŞƧ ŎƛǎȊǘłƪ jelenlŞǘŜΣ 

melyet az SSPS ƧŜƭƭŜƎȊŜǘŜǎǎŞƎŞƴŜƪ ǘŀǊǘŀƴŀƪΦ26    

1.2.7. Brooke-Spiegler sziƴŘǊƽƳŀ 
 

A Brooke-{ǇƛŜƎƭŜǊ ǎȊƛƴŘǊƽƳŀ ό.{{Σ haLa слрлпмύ ŜƎȅ ŀǳǘƻǎȊƽƳłƭƛǎ ŘƻƳƛƴłƴǎ ǀǊǀƪƭŞǎƳŜƴŜǘŜǘ 

ƳǳǘŀǘƽΣ ōǃǊŦǸƎƎŜƭŞƪ ǘǳƳƻǊƻƪƪŀƭΣ ŎȅƭƛƴŘǊƽƳłƪƪŀƭΣ ǘǊƛŎƘƻŜǇƛǘƘŜƭƛƽƳłƪƪŀƭ Şǎ spirŀŘŜƴƽƳłƪ 

ƪƛŀƭŀƪǳƭłǎłǾŀƭ ƧłǊƽ ƪƽǊƪŞǇΦ27,28 A B{{ ƪƛŀƭŀƪǳƭłǎłŞǊǘ ŀ ŎȅƭƛƴŘǊƻƳŀǘƽȊƛǎ ƎŞƴ (CYLD) ƳǳǘłŎƛƽƛ ŀ 

ŦŜƭŜƭǃǎŜƪΦ29 ! ƎŞƴŜƴ ŜŘŘƛƎ ƳƛƴǘŜƎȅ 95 ƪǸƭǀƴōǀȊǃ ƪƽǊƻƪƛ ƳǳǘłŎƛƽǘ ŀȊƻƴƻǎƝǘƻǘǘŀƪ. A CYLD ƎŞƴ 

egy deubƛƪǾƛǘƛƴłȊ ŜƴȊƛƳŜǘ ƪƽŘƻƭΣ ŀƳŜƭȅ ŀ ƴǳƪƭŜłǊƛǎ ŦŀƪǘƻǊ ˁ. όbC-ˁ.ύ ƧŜƭłǘǾƛǘŜƭƛ ǵǘǾƻƴŀƭ ƛǎƳŜǊǘ 

ƴŜƎŀǘƝǾ ǊŜƎǳƭłǘƻǊŀ.30 A BSS mellett a CYLD ƎŞƴ ƳǳǘłŎƛƽƛǘ Ƴłǎ ōǃǊŦǸƎƎŜƭŞƪ ǘǳƳƻǊƻƪ 

ƪƛŀƭŀƪǳƭłǎłǾŀƭ ƧłǊƽ ƪƽǊƪŞǇŜƪōŜƴ ƛǎ ƭŜƝǊǘłƪΣ Ƴƛƴǘ ŀ ŦŀƳƛƭƛłǊƛǎ ŎȅƭƛƴŘǊƻƳŀǘƽȊƛǎ (FC, OMIM 132700) 

Şǎ ŀȊ м-Ŝǎ ǘƝǇǳǎǵ ƳǳƭǘƛǇƭŜȄ ŦŀƳƛƭƛłǊƛǎ ǘǊƛŎƘƻŜǇƛǘƘŜƭƛƻƳŀǘƽȊƛǎ (MFT1, OMIM 601606).31 Az FC 

ŜǎŜǘŞōŜƴ ŦǃƪŞƴǘ ŎȅƭƛƴŘǊƽƳłƪΣ ŀȊ aC¢м ŜǎŜǘŞōŜƴ ǇŜŘƛƎ ŦǃƪŞƴǘ ǘǊƛŎƘƻŜǇƛǘƘŜƭƛƽƳłƪ ŘƻƳƛƴłƭƧłƪ ŀ 

ƪƭƛƴƛƪŀƛ ǘǸƴŜǘŜǘŜƪŜǘΦ 30,31   

1.2.8. Papillon-LefŝǾǊŜ ǎȊƛƴŘǊƽƳŀ 
 

A Papillon-[ŜŦŝǾǊŜ ǎȊƛƴŘǊƽƳŀ όt[{Σ haLa нпрлллύ ŜƎȅ ŀǳǘƻǎȊƽƳłƭƛǎ ǊŜŎŜǎǎȊƝǾ ǀǊǀƪƭǃŘŞǎ 

menetet ƳǳǘŀǘƽΣ ǘŜƴȅŞǊƛ-ǘŀƭǇƛ ŦƻƪƻȊƻǘǘ ŜƭǎȊŀǊǳǎƻŘłǎǎŀƭ Şǎ ǎǵƭȅƻǎ ǇŜǊƛƻŘƻƴǘƛǘƛǎ ƪƛŀƭŀƪǳƭłǎłǾŀƭ 

ƧłǊƽ ƪƽǊƪŞǇΦ32 ! t[{ ƪƛŀƭŀƪǳƭłǎłŞǊǘ ŀ ŎŀǘƘŜǇǎƛƴ / ƎŞƴ (CTSC) mǳǘłŎƛƽƛ ŀ ŦŜƭŜƭǃǎŜƪΦ33 ! ƎŞƴŜƴ 
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ŜŘŘƛƎ ƳƛƴǘŜƎȅ тр ƪǸƭǀƴōǀȊǃ ƪƽǊƻƪƛ ƳǳǘłŎƛƽǘ ŀȊƻƴƻǎƝǘƻǘǘŀƪΦ34 A CTSC ƎŞƴ ŜƎȅ ƭƛȊƻǎȊƽƳłƭƛǎ ŜȄƻ-

ŎƛǎȊǘŜƛƴ ǇǊƻǘŜƛƴłȊǘ ƪƽŘƻƭΣ ƳŜƭȅ ŀ /1 ǇŜǇǘƛŘłȊ ŎǎŀƭłŘōŀ ǘŀǊǘƻȊƛƪ Şǎ ǎȊŜǊƛƴ ǇǊƻǘŜƛƴłȊƻƪ ȊƛƳƻƎŞƴ 

ŀƪǘƛǾłƭłǎłōŀƴ ǾŜǎȊ ǊŞǎȊǘΦ33,34 A PLS mellett a CTSC ƎŞƴ ƳǳǘłŎƛƽƛǘ ŀ IŀƛƳ-aǳƴƪ ǎȊƛƴŘǊƽƳłōŀƴ 

όIa{Σ haLa нпрлмлύ ƛǎ ŀȊƻƴƻǎƝǘƻǘǘłƪΣ ƳŜƭȅ ƧŜƭƭŜƎȊŜǘŜǎ ƪƭƛƴƛƪŀƛ ǘǸƴŜǘŜƛ ŀ t[{-ǎŜƭ łǘŦŜŘŞǎǘ 

Ƴǳǘŀǘƽ ǇŀƭƳƻǇƭŀƴǘłǊƛǎ ƪŜǊŀǘƻŘŜǊƳŀ Şǎ ǇŜǊƛƻŘƻƴǘƛǘƛǎ ƳŜƭƭŜǘǘ ŀȊ ǳƧƧŀƪ Şǎ ƪǀǊƳǀƪ ŘŜŦƻǊƳƛǘłǎŀΣ 

ŀȊ ŀƪǊłƭƛǎ Ŏǎƻƴǘƻƪ ƪłǊƻǎƻŘłǎŀ Şǎ ŀ ƭłōŀƪ ōƻƭǘƻȊŀǘŀƛƴŀƪ ǎǸƭƭȅŜŘŞǎŜΦ34,35 

мΦнΦфΦ hƪǳƭƻƪǳǘłƴ ŀƭōƛƴƛȊƳǳǎ 
 

!Ȋ ƻƪǳƭƻƪǳǘłƴ ŀƭōƛƴƛȊƳǳǎ όh/!ύ ŜƎȅ ƪƭƛƴƛƪŀƛƭŀƎ Şǎ ƎŜƴŜǘƛƪŀƛƭŀƎ ƛǎ ƘŜǘŜǊƻƎŞƴ ōŜǘŜƎǎŞƎŎǎƻǇƻǊǘΣ 

mely łƭǘŀƭłƴƻǎ ƧŜƭƭŜƎȊŜǘŜǎǎŞƎŜ ŀ ƘŀƧΣ ŀ ōǃǊ Şǎ ŀ ǎȊŜƳ ƘƛǇƻǇƛƎƳŜƴǘłŎƛƽƧŀΦ36-38 !Ȋ ƛȊƻƭłƭǘ h/! 

ŦƻǊƳłƪ όh/! м-тύ ƘłǘǘŜǊŞōŜƴ ƳƛƴŘŜŘŘƛƎ с ƪǸƭǀƴōǀȊǃ ƪƽǊƻƪƛ ƎŞƴǘ Şǎ ŀ пǉнп ƭƽƪǳǎȊ ƪƽǊƻƪƛ 

ǎȊŜǊŜǇŞǘ ƛƎŀȊƻƭǘłƪΦ39-41 ! ƪŀǳƪłȊǳǎƛŀƪ ŜǎŜǘŞōŜn ŀ ǘƛǊƻȊƛƴłȊ ƎŞƴ (TYR) ƳǳǘłŎƛƽƛ ƪǀǾŜǘƪŜȊǘŞōŜƴ 

ƪƛŀƭŀƪǳƭƽ h/!м όм! ŀƭǘƝǇǳǎ haLa нломллΣ м. ŀƭǘƝǇǳǎ haLa 606952), ŀȊ ƻƪǳƭƻƪǳǘłƴ ŀƭōƛƴƛȊƳǳǎ 

н ƎŞƴ (OCA2) ƳǳǘłŎƛƽƛƴŀƪ ǘǳƭŀƧŘƻƴƝǘƻǘǘ OCA2 (OMIM 203200) Şǎ ŀ ƳŜƳōǊłƴƘƻȊ ƪǀǘǀǘǘ 

ǘǊŀƴǎȊǇƻǊǘŦŜƘŞǊƧŜ ƎŞƴ (SLC45A2) ƳǳǘłŎƛƽƛƘƻȊ ƪŀǇŎǎƻƭǘ OCA4 (OMIM 606574) ŦƻǊŘǳƭ Ŝƭǃ ŀ 

leggyakrabban.42-45 

1.2.10. Pityriasis rubra pilaris 
 

A pityriasis rubra pilaris (PRP) ŜƎȅ ǊƛǘƪŀΣ ƪǊƽƴƛƪǳǎ ǇŀǇǳƭƻǎǉǳŀƳƻǎǳǎ ōǃǊōŜǘŜƎǎŞƎΣ ƳŜƭȅƴŜƪ 

ƪƭƛƴƛƪŀƛ ǘǸƴŜǘŜƛ ŀ ǇƛƪƪŜƭȅǎǀƳǀǊǊŜ (psoriasis) ŜƳƭŞƪŜȊǘŜǘƴŜƪΦ46 A PRP ƧŜƭƭŜƎȊŜǘŜǎǎŞƎŜ ŀ ŦƻƭƭƛƪǳƭłǊƛǎ 

ƘƛǇŜǊƪŜǊŀǘƽȊƛǎ Şǎ ŀ ƴƻǊƳłƭ ōǃǊǎȊƛƎŜǘŜƪŜǘ ƳŀƎłōŀ ŦƻƎƭŀƭƽΣ ƧŜƭƭŜƎȊŜǘŜǎŜƴ ƴŀǊŀƴŎǎǾǀǊǀǎΣ ƘłƳƭƽ 

dermatitisz.47 !Ȋ ŜǎŜǘŜƪ ǘǀōōǎŞƎŜ ǎǇƻǊŀŘƛƪǳǎΣ ŀȊƻƴōŀƴ ƳƛƴǘŜƎȅ сΣр҈-ǳƪ ŜǎŜǘŞōŜƴ ǘŀƭłƭƘŀǘƽ 

ǇƻȊƛǘƝǾ ŎǎŀƭłŘƛ ŀƴŀƳƴŞȊƛǎ όhaLa мтонллύΦ 9ȊŜƴ ŎǎŀƭłŘƛ ƘŀƭƳƻȊƽŘłǎǘ Ƴǳǘŀǘƽ ŜǎŜǘŜƪŜǘ 

ŜƭǎǃǎƻǊōŀƴ ŀǳǘƻǎȊƽƳłƭƛǎ ŘƻƳƛƴłƴǎ ǀǊǀƪƭǃŘŞǎ ƧŜƭƭŜƳȊƛ, Şǎ ŀ ōŜǘŜƎǎŞƎ ƪƛŀƭŀƪǳƭłǎłƴŀƪ ƘłǘǘŜǊŞōŜƴ 

ŀ ƪŀǎȊǇłȊ ŦŜƭǾŞǘŜƭ ŘƻƳŞƴǘ ǘŀǊǘŀƭƳŀȊƽ ŦŜƘŞǊƧŜ мп (CARD14) ƎŞƴ ƳǳǘłŎƛƽƛǘ ŀȊƻƴƻǎƝǘƻǘǘłƪ όhaLa 
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607211).48 ! /!w5мп ǾŀǊƛłƴǎƻƪŀǘ όǇƻƭƛƳƻǊŦƛȊƳǳǎƻƪŀǘ Şǎ ƳǳǘłŎƛƽƪŀǘ ƛǎύ ŀ twt ƳŜƭƭŜǘǘ ƳŞƎ 

ǇǎƻǊƛŀǎƛǎ ƪƛŀƭŀƪǳƭłǎłǾŀƭ ƛǎ ǀǎǎȊŜŦǸƎƎŞǎōŜ ƘƻȊǘłk.49 ! ǇǎƻǊƛŀǎƛǎ Şǎ ŀ twtΣ ŀ ƪƛŀƭŀƪǳƭłǎǳƪban 

ǎȊŜǊŜǇŜǘ ƧłǘǎȊƽ ƎŜƴŜǘƛƪŀƛ ǘŞƴȅŜȊǃƪ ƘŀǎƻƴƭƽǎłƎŀ ƳŜƭƭŜǘǘΣ ŀ ŦŜƴƻǘƝǇǳǎukōŀƴ ƛǎ ƴŀƎȅ ƘŀǎƻƴƭƽǎłƎƻǘ 

mutatnak.50 
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нΦ /ŞƭƪƛǘǼȊŞǎŜƪ 
 

2.1. DŜƴƻǘƝǇǳǎ-ŦŜƴƻǘƝǇǳǎ ǀǎǎȊŜŦǸƎƎŞǎŜƪ ŦŜƭǘłǊłǎŀ 

 

2.1.1. ! ¢!Ch/{ ōŜǘŜƎǎŞƎ ƪƭƛƴƛƪŀƛ ǘǸƴŜǘŜƛƴŜƪ ƭŜƝǊłǎŀΣ ƎŜƴŜǘƛƪŀƛ ƘłǘǘŜǊŞƴŜƪ ǾƛȊǎƎłƭŀǘŀ 

! ¢!Ch/{Σ ŜƎȅ ŀ ŦŀƳƛƭƛłǊƛǎ ŘŀƎŀƴŀǘǎȊƛƴŘǊƽƳłƪ ŎǎƻǇƻǊǘƧłōŀ ǘŀǊǘƻȊƽ Ǌƛǘƪŀ ōŜǘŜƎǎŞƎ ƳƛƴŘŜŘŘƛƎ 

ƴŜƳ Ǿƻƭǘ ƛǎƳŜǊǘΣ ƳǳƴƪŀŎǎƻǇƻǊǘǳƴƪ ŀ ōŜǘŜƎǎŞƎ Ŝƭǎǃ ƭŜƝǊƽƧŀΦ ! ōŜǘŜƎǎŞƎŜǘ ŜƎȅ р ƎŜƴŜǊłŎƛƽǎΣ нп 

ŞǊƛƴǘŜǘǘ ŎǎŀƭłŘǘŀƎƻǘ ǘŀǊǘŀƭƳŀȊƽ ŀƳŜǊƛƪŀƛ ŎǎŀƭłŘōŀƴ ŦƛƎȅŜƭǘǸƪ ƳŜƎ ŜƭǃǎȊǀǊΦ9   

! ƪƭƛƴƛƪŀƛ ǘǸƴŜǘŜƪ ǊŞǎȊƭŜǘŜǎ ŘƻƪǳƳŜƴǘłƭłǎŀ ƳŜƭƭŜǘǘ ŀ ōŜǘŜƎǎŞƎ ƘłǘǘŜǊŞōŜƴ łƭƭƽ ƪƽǊƻƪƛ ƎŞƴ, 

valamint a ƪƽǊƻƪƛ ƳǳǘłŎƛƽ ŀȊƻƴƻǎƝǘłǎŀ is volt munkacsoportunk ŎŞƭƧŀ.  

2.1.2. A CPN genetikai ƘłǘǘŜǊŞƴŜƪ ǾƛȊǎƎłƭŀǘŀΣ ƪƽǊƻƪƛ ƎŞƴ ŀȊƻƴƻǎƝǘłǎŀ 

9Ǝȅ ƳŀǊƻƪƪƽƛ /tb-ben szeƴǾŜŘǃ ŎǎŀƭłŘ ǾƛȊǎƎłƭŀǘŀ ƪŀǇŎǎłƴ - ŀƪƛƪƴŞƭ ŀ ƪƭƛƴƛƪŀƛ ǘǸƴŜǘŜƪ ƳłǊ 

ƪƻǊłōōŀƴ ǇǳōƭƛƪłƭłǎǊŀ ƪŜǊǸƭǘŜƪΣ ŀȊƻƴōŀƴ ŀ ōŜǘŜƎǎŞƎ ƎŜƴŜǘƛƪŀƛ ƘłǘǘŜǊŜ ƳƛƴŘŜŘŘƛƎ ƴŜƳ ƪŜǊǸƭǘ 

ŦŜƭŘŜǊƝǘŞǎǊŜ - ŎŞƭǳƭ ǘǼȊǘǸƪ ƪƛ ŀ ōŜǘŜƎǎŞƎ ƘłǘǘŜǊŞōŜƴ łƭƭƽ ƪƽǊƻƪƛ ƎŞƴ Şǎ ƪƽǊƻƪƛ ƳǳǘłŎƛƽ 

ŀȊƻƴƻǎƝǘłǎłǘΦ10  

2.1.3. RDEB-ben sȊƻƳŀǘƛƪǳǎ ƳƻȊŀƛŎƛȊƳǳǎ ƎŜƴŜǘƛƪŀƛ ƘłǘǘŜǊŞƴŜƪ ǾƛȊǎƎłƭŀǘŀ 
 

RDEB-ōŜƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ ŦŞǊŦƛōŜǘŜƎǸƴƪ ŜǎŜǘŞōŜƴ ŀ ōǃǊƎȅƽƎȅłǎȊŀǘƛ ǎȊŀƪǾƛȊǎƎłƭŀǘƻƪ ǎƻǊłƴ 

ŘŜǘŜƪǘłƭǘǳƴƪ ƪŞǘ ƻƭȅŀƴ ŎǎŜŎǎŜƳǃǘŜƴȅŞǊƴȅƛ ōǃǊŦŜƭǸƭŜǘŜǘΣ ŀƳŜƭȅŜƪ ŀ ǇłŎƛŜƴǎ ŜƭƳƻƴŘłǎŀ ŀƭŀǇƧłƴΣ 

ƛƭƭŜǘǾŜ ƪƭƛƴƛƪŀƛ ƳŜƎŦƛƎȅŜƭŞǎŜƛƴƪ ŀƭŀǇƧłƴ ƪƻǊłōōŀƴ ƴŜƳ Ƴǳǘŀǘǘŀƪ ƘƽƭȅŀƎƪŞǇȊǃŘŞǎǘ ǾŀƎȅ 

ǎŜōȊǃŘŞǎǘ ǎŜƳ ƳƛƴƻǊ ǘǊŀǳƳłǊŀ, sem ƭłǘǎȊƽƭŀƎ ǎǇƻƴǘłƴΦ 9Ȋ ŀ ƳŜƎŦƛƎȅŜƭŞs felvette a szomaikus 

mozaicizmus ƭŜƘŜǘǃǎŞƎŞǘΦ51,52 

±ƛȊǎƎłƭŀǘŀƛƴƪ ǎƻǊłƴ ŎŞƭǳƭ ǘǼȊǘǸƪ ƪƛ ŀȊ w59.-ōŜƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ ŦŞǊŦƛōŜǘŜƎƴŞƭ ŀ szomatikus 

mozaicizmus ǾƛȊǎƎłƭŀǘłǘ Şǎ ŀȊ ŜǎŜǘƭŜƎŜǎ ƘłǘǘŞǊōŜƴ łƭƭƽ ƎŜƴŜǘƛƪŀƛ ƪƻǊǊŜƪŎƛƽ ƳŜŎƘŀƴƛȊƳǳǎłƴŀƪ 

ŦŜƭŘŜǊƝǘŞǎŞǘΦ 
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2.1.4. HAEIII-ōŀƴ ƪƽǊƻƪƛ ƳǳǘłŎƛƽ ŀȊƻƴƻǎƝǘłǎŀ Şǎ ƘŀǇƭƻǘƝǇǳǎ ǾƛȊǎƎłƭŀǘ 
 

! I!9LLL ŜƎȅ ƻƭȅŀƴ Ǌƛǘƪŀ ŦƻǊƳłƧŀ ŀ I!9-ƴŜƪΣ ƳŜƭȅ Ŏǎŀƪ ƴǃƪŜǘ ŞǊƛƴǘi Şǎ ŀ ǊƻƘŀƳƻƪ ƪƛŀƭŀƪǳƭłǎŀ 

ƳŀƎŀǎ ǀǎȊǘǊƻƎŞƴ ǎȊƛƴǘǘŜƭ ƧłǊƽ łƭƭŀǇƻǘƻƪƘƻȊ ǘłǊǎǳƭΦ54 ±ƛȊǎƎłƭŀǘŀƛƴƪ ǎƻǊłƴ ŎŞƭǳƭ ǘǼȊǘǸƪ ƪƛ ŜƎȅ 

HAEIII-ōŀƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ ŎǎŀƭłŘ ƎŜƴŜǘƛƪŀƛ ǾƛȊǎƎłƭŀǘłǘΣ ŀ ƘłǘǘŞǊōŜƴ łƭƭƽ F12 ƎŞƴ ƳǳǘłŎƛƽ 

ŀȊƻƴƻǎƝǘłǎłǘΦ  

! ǾƛȊǎƎłƭǘ ŎǎŀƭłŘ ŜǎŜǘŞōŜƴ ŀȊ ŀȊƻƴƻǎƝǘƻǘǘ ƳǳǘłŎƛƽ ŜƎȅ, ŀȊ ƛǊƻŘŀƭƻƳōƽƭ ƳłǊ Ƨƽƭ ƛǎƳŜǊǘ ǊŜƪǳǊǊŜƴǎ 

ƳǳǘłŎƛƽ ǾƻƭǘΣ ŜȊŞǊǘ ƘŀǇƭƻǘƝǇǳǎ ǾƛȊǎƎłƭŀǘƻǘ ǾŞƎŜȊǘǸƴƪΣ ŀƴƴŀƪ ƛƎŀȊƻƭłǎłǊŀΣ ƘƻƎȅ ŀȊ ŜǳǊƽǇŀƛ I!9LLL 

ǇłŎƛŜƴǎŜƪ - akik ǳƎȅŀƴŜȊŜƴ ƳǳǘłŎƛƽǘ ƘƻǊŘƻȊȊłƪ - ŜƎȅ ŀȊƻƴ ŀƭŀǇƝǘƽ Ƙŀǘłǎ ŜǊŜŘƳŞƴȅŜƪŞƴǘ ǾŀƎȅ 

ǇŜŘƛƎ ŜƎȅƳłǎǘƽƭ ŦǸƎƎŜǘƭŜƴ ƳǳǘłŎƛƽǎ ŜǎŜƳŞƴȅŜƪ ŜǊŜŘƳŞƴȅŜƪŞƴǘ ƘƻǊŘƻȊȊłƪ ǳƎȅŀƴŀȊƻƴ 

ƳǳǘłŎƛƽǘΦ17 

нΦмΦрΦ !Ȋ Ct[/! ƎŜƴŜǘƛƪŀƛ ƘłǘǘŜǊŞƴŜƪ ǾƛȊǎƎłƭŀǘŀ 
 

mǘ ŀǳǘƻǎȊƽƳłƭƛǎ ŘƻƳƛƴłƴǎ ǀǊǀƪƭǃŘŞǎǘ Ƴǳǘŀǘƽ FPLCA-ōŀƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ ŎǎŀƭłŘ ƎŜƴŜǘƛƪŀƛ ǾƛȊǎƎłƭŀǘłǘ 

ǾŞƎŜȊǘǸƪ ŜƭΦ55 9ƭǎǃŘƭŜƎŜǎ ŎŞƭƪƛǘǼȊŞǎǸƴƪ Ǿƻƭǘ ŀȊ OSMR Şǎ ŀȊ IL31RA ƎŞƴŜƪ ƳǳǘłŎƛƽ ǎȊǼǊŞǎŜΣ ŀȊ 

azƻƴƻǎƝǘƻǘǘ ƳǳǘłŎƛƽƪ ǾƛȊǎƎłƭŀǘŀΣ ƎŜƴƻǘƝǇǳǎ-fŜƴƻǘƝǇǳǎ ǀǎǎȊŜŦǸƎƎŞǎŜƪ ŦŜƭǘłǊłǎŀΦ  

2.1.6. A WNT10A ƎŞƴ ƳǳǘłŎƛƽƛƘƻȊ ƪŀǇŎǎƻƭǘ ŦŜƴƻǘƝǇǳǎ ǎǇŜƪǘǊǳƳ ǾƛȊǎƎłƭŀǘŀ 
 

Egy angliai SSPS-ōŜƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ ǇłŎƛŜƴǎ Şǎ ŜƎȅ ƻƭȅŀƴΣ ŀȊ Ŝƭǃōō ŜƳƭƝǘŜǘǘ ǇłŎƛŜƴǎǎŜƭ ƴŜƳ ǊƻƪƻƴΣ 

ŀƴƎƻƭ ŎǎŀƭłŘ ƎŜƴŜǘƛƪŀƛ ǾƛȊǎƎłƭŀǘłǘ ǾŞƎŜȊǘǸƪ ŜƭΣ ŀƳŜƭȅōŜƴ ŀ ŎǎŀƭłŘƻƴ ōŜƭǸƭ ŜƎȅŜǎ ǘǸƴŜǘŜǎ 

ŎǎŀƭłŘǘŀƎƻƪ {{t{-ƴŜƪΣ Ƴłǎƻƪ ǇŜŘƛƎ hh55-nŜƪ ƳŜƎŦŜƭŜƭǃ ƪƭƛƴƛƪŀƛ ǘǸƴŜǘŜƪŜǘ ƳǳǘŀǘƴŀƪΦ56 

9ƭǎǃŘƭŜƎŜǎ ŎŞƭƪƛǘǼȊŞǎǸƴƪ Ǿƻƭǘ ŀ WNT10A ƎŞƴ ƳǳǘłŎƛƽ ŀȊƻƴƻǎƝǘłǎŀ Şǎ az azƻƴƻǎƝǘƻǘǘ ƳǳǘłŎƛƽƪ 

ǾƛȊǎƎłƭŀǘŀΣ ƎŜƴƻǘƝǇǳǎ-fŜƴƻǘƝǇǳǎ ǀǎǎȊŜŦǸƎƎŞǎŜƪ ŦŜƭǘłǊłǎŀΦ  
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2.1.7. A CYLD ƎŞƴ ƳǳǘłŎƛƽƛƘƻȊ ƪŀǇŎǎƻƭǘ ŦŜƴƻǘƝǇǳǎ ǎǇŜƪǘǊǳƳ ǾƛȊǎƎłlataΣ ƘŀǇƭƻǘƝǇǳǎ ǾƛȊǎƎłƭŀǘƻƪ 

Şǎ ŦŜƴƻǘƝǇǳǎ-ƳƽŘƻǎƝǘƽ ƎŜƴŜǘƛƪŀƛ ǾŀǊƛłƴǎƻƪ ŀȊƻƴƻǎƝǘłǎŀ 

Egy szegedi BSS-ōŜƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ ŎǎŀƭłŘΣ ŜƎȅ {ȊŜƪǎȊłǊŘ ƪǀǊƴȅŞƪƛ ..{-ōŜƴ ŞǊƛƴǘŜǘǘ ŎǎŀƭłŘ Şǎ ŜƎȅ 

spanyol MFT1-ōŜƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ ŎǎŀƭłŘ ƎŜƴŜǘƛƪŀƛ ǾƛȊǎƎłƭŀǘłǘ ǾŞƎŜȊǘǸƪ ŜƭΦ57-59 9ƭǎǃŘƭŜƎŜǎ 

ŎŞƭƪƛǘǼȊŞǎǸƴƪ Ǿƻƭǘ ŀ CYLD ƎŞƴ ƳǳǘłŎƛƽ ǎȊǼǊŞǎŜ a CYLD ƎŞƴ ƳǳǘłŎƛƽǎ ǎǇŜƪǘǊǳƳłƴŀƪ 

ŦŜƭǘŞǊƪŞǇŜȊŞǎŜ ŎŞƭƧłōƽƭΣ ǘƻǾłōōł ƎŜƴƻǘƝǇǳǎ-fŜƴƻǘƝǇǳǎ ǀǎǎȊŜŦǸƎƎŞǎŜƪ ŦŜƭǘłǊłǎŀΦ  

! {ȊŜƪǎȊłǊŘ ƪǀǊƴȅŞƪƛ ..{-ōŜƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ Şǎ ŀ ǎǇŀƴȅƻƭ aC¢м-ƎȅŜƭ ŘƛŀƎƴƻǎȊǘƛȊłƭǘ ŎǎŀƭłŘƻƪ 

eǎŜǘŞōŜƴ ŀȊ ƛǊƻŘŀƭƻƳōƽƭ ƳłǊ Ƨƽƭ ƛǎƳŜǊǘ ǊŜƪǳǊǊŜƴǎ ƳǳǘłŎƛƽƪŀǘ ŀȊƻƴƻǎƝǘƻǘǘǳƴƪΦ58,59 

! {ȊŜƪǎȊłǊŘ ƪǀǊƴȅŞƪƛ ..{-ōŜƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ ŎǎŀƭłŘ łƭǘŀƭ ƘƻǊŘƻȊƻǘǘ ƴƻƴǎȊŜƴǎȊ ƳǳǘłŎƛƽǘ egy angliai 

.{{ ŎǎŀƭłŘ ŞǊƛƴǘŜǘǘ ǘŀƎƧŀƛ ƛǎ ƘƻǊŘƻȊȊłƪΦ58 HŀǇƭƻǘƝǇǳǎ ǾƛȊǎƎłƭŀǘƻǘ ǾŞƎŜȊǘǸƴƪ annak igŀȊƻƭłǎłǊŀΣ 

ƘƻƎȅ ŀȊ ŀƴƎƻƭ Şǎ ƳŀƎȅŀǊ .{{ ǇłŎƛŜƴǎŜƪΣ ŀƪƛƪ ǳƎȅŀƴŜȊŜƴ ƳǳǘłŎƛƽǘ ƘƻǊŘƻȊȊłƪΣ ŜƎȅ ŀȊƻƴ ŀƭŀǇƝǘƽ 

Ƙŀǘłǎ ŜǊŜŘƳŞƴȅŜƪŞƴǘ ǾŀƎȅ ǇŜŘƛƎ ŜƎȅƳłǎǘƽƭ ŦǸƎƎŜǘƭŜƴ ƳǳǘłŎƛƽǎ ŜǎŜƳŞƴȅŜƪ ŜǊŜŘƳŞƴȅŜƪŞƴǘ 

ƘƻǊŘƻȊȊłƪ ǳƎȅŀƴŀȊƻƴ ƳǳǘłŎƛƽǘΦ ±ƛȊǎƎłƭŀǘŀƛƴƪ ǘƻǾłōōƛ ŞǊŘŜƪŜǎǎŞƎŜΣ ƘƻƎȅ ǳƎȅŀƴŀȊƻƴ ƪƽǊƻƪƛ 

ƳǳǘłŎƛƽ ƘƻǊŘƻȊłǎŀ ŜƭƭŜƴŞǊŜΣ ŀȊ ŀƴƎƭƛŀƛ Şǎ ƳŀƎȅŀǊ ǇłŎƛŜƴǎŜƪ ƪƭƛƴƛƪŀƛ ǘǸƴŜǘŜƪ ƪǀȊǀǘǘ ƧŜƭŜƴǘǃǎ 

ƪǸƭǀƴōǎŞƎŜƪ ƳǳǘŀǘƪƻȊǘŀƪ ŀ ǘǸƴŜǘŜƪ ǎǵƭȅƻǎǎłƎłǘ Şǎ ŘƛǾŜǊȊƛǘłǎłǘ ƛƭƭŜǘǃŜƴΦ 

A spanyol MFT1-ōŜƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ ŎǎŀƭłŘ ŜǎŜǘŞōŜƴ ŜƎȅ ƻƭȅŀƴ ƴƻƴǎȊŜƴǎȊ ƳǳǘłŎƛƽǘ ŀȊƻƴƻǎƝǘƻǘǘǳƴƪ 

ŀ /¸[5 ƎŞƴŜƴΣ ƳŜƭȅŜǘ ƪƻǊłōōŀƴ ƳłǊ ..{-ōŜƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ ƻǎȊǘǊłƪ ǇłŎƛŜƴǎōŜƴ Şǎ C/-vel 

ŘƛŀƎƴƻǎȊǘƛȊłƭǘ ƘƻƭƭŀƴŘ ŎǎŀƭłŘōŀƴ ƛǎ ŘŜǘŜƪǘłƭǘŀƪΦ59 HŀǇƭƻǘƝǇǳǎ ǾƛȊǎƎłƭŀǘƻǘ ǾŞƎŜȊǘǸƴƪ annak 

ƛƎŀȊƻƭłǎłǊŀΣ ƘƻƎȅ ŀ ǎǇŀƴȅƻƭΣ ŀ ƘƻƭƭŀƴŘ Şǎ ŀȊ ƻǎȊǘǊłƪ ǇłŎƛŜƴǎŜƪΣ ŀƪƛƪ ǳƎȅŀƴŜȊŜƴ ƳǳǘłŎƛƽǘ 

ƘƻǊŘƻȊȊłƪΣ ŜƎȅ ŀȊƻƴ ŀƭŀǇƝǘƽ Ƙŀǘłǎ ŜǊŜŘƳŞƴȅŜƪŞƴǘ ǾŀƎȅ ǇŜŘƛƎ ŜƎȅƳłǎǘƽƭ ŦǸƎƎŜǘƭŜƴ ƳǳǘłŎƛƽǎ 

ŜǎŜƳŞƴȅŜƪ ŜǊŜŘƳŞƴȅŜƪŞƴǘ ƘƻǊŘƻȊȊłƪ ǳƎȅŀƴŀȊƻƴ ƳǳǘłŎƛƽǘΦ ±ƛȊǎƎłƭŀǘŀƛƴƪ ǘƻǾłōōƛ 

ŞǊŘŜƪŜǎǎŞƎŜΣ ƘƻƎȅ ǳƎȅŀƴŀȊƻƴ ƪƽǊƻƪƛ ƳǳǘłŎƛƽ ƘƻǊŘƻȊłǎŀ ŜƭƭŜƴŞǊŜΣ ŀ ǎǇŀƴȅol beteg MFT1-ben, 

a holland beteg FC-ben ŀȊ ƻǎȊǘǊłƪ ǇłŎƛŜƴǎ ǇŜŘƛƎ .{{-ben szenved.  
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! {ȊŜƪǎȊłǊŘ ƪǀǊƴȅŞƪƛ ..{-ōŜƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ ŎǎŀƭłŘ łƭǘŀƭ ƘƻǊŘƻȊƻǘǘ ƴƻƴǎȊŜƴǎȊ ƳǳǘłŎƛƽǘ egy angliai 

.{{ ŎǎŀƭłŘ ŞǊƛƴǘŜǘǘ ǘŀƎƧŀƛ ƛǎ ƘƻǊŘƻȊȊłƪΣ ŀȊƻƴōŀƴ ǳƎȅŀƴŀȊƻƴ ƪƽǊƻƪƛ ƳǳǘłŎƛƽ ƘƻǊŘƻȊłǎŀ ŜƭƭŜƴŞǊŜΣ 

ŀȊ ŀƴƎƭƛŀƛ Şǎ ƳŀƎȅŀǊ ǇłŎƛŜƴǎŜƪ ƪƭƛƴƛƪŀƛ ǘǸƴŜǘŜƪ ƪǀȊǀǘǘ ƧŜƭŜƴǘǃǎ ƪǸƭǀƴōǎŞƎŜƪ ƳǳǘŀǘƪƻȊǘŀƪ ŀ 

ǘǸƴŜǘŜƪ ǎǵƭȅƻǎǎłƎłǘ Şǎ ŘƛǾŜǊȊƛǘłǎłǘ ƛƭƭŜǘǃŜƴΦ58 ¢ƻǾłōōƛ ŎŞƭƪƛǘǼȊŞǎǸƴƪ Ǿƻƭǘ ŦŜƴƻǘƝǇǳǎ-ƳƽŘƻǎƝǘƽ 

ƎŜƴŜǘƛƪŀƛ ǾŀǊƛłƴǎƻƪ ŀȊƻƴƻǎƝǘłǎŀ ǘŜƭƧŜǎ ŜȄƻƳ ǎȊŜƪǾŜƴłƭłǎǎŀƭ ό²9{ύΦ   

2.1.8. A CTSC ƎŞƴ ƳǳǘłŎƛƽƛƘƻȊ ƪŀǇŎǎƻƭǘ ŦŜƴƻǘƝǇǳǎ ǎǇŜƪǘǊǳƳ ǾƛȊǎƎłƭŀǘŀΣ ƘŀǇƭƻǘƝǇǳǎ ǾƛȊǎƎłƭŀǘƻƪ 

Şǎ ŦŜƴƻǘƝǇǳǎ-ƳƽŘƻǎƝǘƽ ƎŜƴŜǘƛƪŀƛ ǾŀǊƛłƴǎƻƪ ŀȊƻƴƻǎƝǘłǎŀ 

Egy PLS-ōŜƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ szegedi ŎǎŀƭłŘΣ ŜƎȅ t[{-ǎŜƭ ŘƛŀƎƴƻǎȊǘƛȊłƭǘ ƪŀǇƻǎǾłǊƛ ōŜǘŜƎ Şǎ ŜƎȅ Ia{-

ōŜƴ ŞǊƛƴǘŜǘǘ ƪŀǇƻǎǾłǊƛ ǇłŎƛŜƴǎ ƎŜƴŜǘƛƪŀƛ ǾƛȊǎƎłƭŀǘłǘ ǾŞƎŜȊǘǸƪ ŜƭΦ60,61 9ƭǎǃŘƭŜƎŜǎ ŎŞƭƪƛǘǼȊŞǎǸƴƪ 

volt a CTSC ƎŞƴ ƳǳǘłŎƛƽ ǎȊǼǊŞǎŜΣ ŀȊ ŀȊƻƴƻǎƝǘƻǘǘ ƳǳǘłŎƛƽƪ ǾƛȊǎƎłƭŀǘŀΣ ƎŜƴƻǘƝǇǳǎ-fŜƴƻǘƝǇǳǎ 

ǀǎǎȊŜŦǸƎƎŞǎŜƪ ŦŜƭǘłǊłǎŀΦ ! t[{-ōŜƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ ǎȊŜƎŜŘƛ ŎǎŀƭłŘ ŜǎŜǘŞōŜƴ ŜƎȅ ŀȊ ƛǊƻŘŀƭƻƳōƽƭ ƳŞƎ 

nem ismert, т ōłȊƛǎǘ ŞǊƛƴǘǃ ƘƻƳƻȊƛƎƽǘŀ ŘŜƭŞŎƛƽǘ ŀȊƻƴƻǎƝǘƻǘǘǳƴƪ ŀ CTSC ƎŞƴŜƴΦ61 A PLS-ōŜƴ Şǎ 

HMS-ōŜƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ ƪŀǇƻǎǾłǊƛ ǇłŎƛŜƴǎŜƪōŜƴ ŀȊ ŜƭǾŞƎȊŜǘǘ ƎŜƴŜǘƛƪŀƛ ǾƛȊǎƎłƭŀǘƻƪ ǳƎȅŀƴŀȊƻƴ 

ƘƻƳƻȊƛƎƽǘŀ ƴƻƴǎȊŜƴǎȊ ƳǳǘłŎƛƽǘ ŘŜǘŜƪǘłƭǘłƪΦ 

Mivel a PLS-ōŜƴ Şǎ Ia{-ōŜƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ ƪŀǇƻǎǾłǊƛ ǇłŎƛŜƴǎŜƪōŜƴ ǳƎȅŀƴŀȊƻƴ ƘƻƳƻȊƛƎƽǘŀ 

ƴƻƴǎȊŜƴǎȊ ƳǳǘłŎƛƽǘ ŘŜǘŜƪǘłƭǘǳƪΣ ƘŀǇƭƻǘƝǇǳǎ ǾƛȊǎƎłƭŀǘƻǘ ǾŞƎŜȊǘǸƴƪ ŀƴƴŀƪ ƛƎŀȊƻƭłǎłǊŀΣ ƘƻƎȅ ŀ ƪŞǘ 

ǇłŎƛŜƴǎ ǳƎȅŀƴŀȊƻƴ ƳǳǘłŎƛƽǘ ŜƎȅ ŀȊƻƴ ŀƭŀǇƝǘƽ Ƙŀǘłǎ ŜǊŜŘƳŞƴȅŜƪŞƴǘ ǾŀƎȅ ǇŜŘƛƎ ŜƎȅƳłǎǘƽƭ 

ŦǸƎƎŜǘƭŜƴ ƳǳǘłŎƛƽǎ ŜǎŜƳŞƴȅŜƪ ŜǊŜŘƳŞƴȅŜƪŞƴǘ ƘƻǊŘƻȊȊłƪΦ ±ƛȊǎƎłƭŀǘŀƛƴƪ ǘƻǾłōōƛ ŞǊŘŜƪŜǎǎŞƎŜΣ 

ƘƻƎȅ ǳƎȅŀƴŀȊƻƴ ƪƽǊƻƪƛ ƳǳǘłŎƛƽ ƘƻǊŘƻȊłǎŀ ŜƭƭŜƴŞǊŜ ŀȊ ŜƎȅƛƪ ǇłŎƛŜƴǎ t[{-ōŜƴΣ ŀ Ƴłǎƛƪ ǇłŎƛŜƴǎ 

HMS-ben szenved.35,62  

Mivel a PLS-ōŜƴ Şǎ Ia{-ōŜƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ ƪŀǇƻǎǾłǊƛ ǇłŎƛŜƴǎŜƪōŜƴ ǳƎȅŀƴŀȊƻƴ ƘƻƳƻȊƛƎƽǘŀ 

ƴƻƴǎȊŜƴǎȊ ƳǳǘłŎƛƽǘ ŘŜǘŜƪǘłƭǘǳƪΣ ǘƻǾłōōƛ ŎŞƭƪƛǘǼȊŞǎǸƴƪ Ǿƻƭǘ ŦŜƴƻǘƝǇǳǎ-ƳƽŘƻǎƝǘƽ ƎŜƴŜǘƛƪŀƛ 

ǾŀǊƛłƴǎƻƪ ŀȊƻƴƻǎƝǘłǎŀ ²9{-sel.62 
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нΦмΦфΦ !Ȋ h/!мΣ h/!н Şǎ h/!п ƎŜƴŜǘƛƪŀƛ ǾƛȊǎƎłƭŀǘŀ 
 

±ƛȊǎƎłƭŀǘŀƛƴƪōŀ мо ƻƭȅŀƴ ƳŀƎȅŀǊ h/! ǇłŎƛŜƴǎ ƪŜǊǸƭǘ ōŜǾƻƴłǎǊŀΣ ŀƪƛƪ ƳƛƴŘŜƎȅƛƪŜ 

hƛǇƻǇƛƎƳŜƴǘłƭǘ ōǃǊǊŜƭΣ ǎȊƛƴǘŜ ƘƽŦŜƘŞǊ ƘƛǇƻǇƛƎƳŜƴǘłƭǘ ƘŀƧƧŀƭ Şǎ ƪŞƪ ǎȊŜƳƳŜƭ ǊŜƴŘŜƭƪŜȊǘŜƪΦ45,63 

aƛǾŜƭ ŀ ƪŀǳƪłȊǳǎƛŀƪ ƪǀȊǀǘǘ ŀȊ h/!мΣ h/!н Şǎ h/!п ƛȊƻƭłƭǘ ŦƻǊƳłƪ ŦƻǊŘǳƭƴŀƪ Ŝƭǃ ŀ 

ƭŜƎƎȅŀƪǊŀōōŀƴΣ ŜƭǎǃŘƭŜƎŜǎ ŎŞƭƪƛǘǼȊŞǎǸƴƪ Ǿƻƭǘ ŀ ¢¸wΣ h/!н Şǎ {/[пр!н ƎŞƴŜƪ ƳǳǘłŎƛƽ ǎȊǼǊŞǎŜΣ 

ŀȊ ŀȊƻƴƻǎƝǘƻǘǘ ƳǳǘłŎƛƽƪ ǾƛȊǎƎłƭŀǘŀΣ ƎŜƴƻǘƝǇǳǎ-fŜƴƻǘƝǇǳǎ ǀǎǎȊŜŦǸƎƎŞǎŜƪ ŦŜƭǘłǊłǎŀΦ         

2.1.10. PRP ƎŜƴŜǘƛƪŀƛ ƘłǘǘŜǊŞƴŜƪ ǾƛȊǎƎłƭŀǘŀ 

 
Egy PRP-ōŜƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ magyar ƴǃōŜǘŜƎ ǾƛȊǎƎłƭŀǘłǘ ǾŞƎŜȊǘǸƪ ŜƭΣ ŀƪƛƴŞƭ ǳƎȅŀƴ Ƴłǎƛƪ twt-vel 

ŘƛŀƎƴƻǎȊǘƛȊłƭǘ ōŜǘŜƎ ƴƛƴŎǎ ŀ ŎǎŀƭłŘōŀƴΣ ŘŜ ƭłƴȅŀ Şǎ ǳƴƻƪłƧŀ ǇǎƻǊƛŀǎƛǎ Ƴƛŀǘǘ ǊŜƴŘǎȊŜǊŜǎ 

ōǃǊƎȅƽƎȅłǎȊŀǘƛ ƪŜȊŜƭŞǎ ŀƭŀǘǘ łƭƭΦ64 EƴƴŞƭ ŀ ǇłŎƛŜƴǎƴŞƭ ŜƭǎǃŘƭŜƎŜǎ ŎŞƭƪƛǘǼȊŞǎǸƴƪ ŀ CARD14 ƎŞƴ 

ƳǳǘłŎƛƽ ǎȊǼǊŞǎŜ, ƎŜƴƻǘƝǇǳǎ-fŜƴƻǘƝǇǳǎ ǀǎǎȊŜŦǸƎƎŞǎŜƪ ŦŜƭǘłǊłǎŀ Şǎ ŦǳƴƪŎƛƻƴłƭƛǎ ǾƛȊǎƎłƭŀǘƻƪ 

ǾŞƎȊŞǎŜ Ǿƻƭǘ. ! ǾƛȊǎƎłƭǘ ƴǃōŜǘŜƎ ƳŜƭƭŜǘǘ ǘƻǾłōōƛ му twt-ōŜƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ magyar ǇłŎƛŜƴǎ ŜǎŜǘŞōŜƴ 

ƛǎ ŜƭǾŞƎŜȊǘǸƪ ŀ CARD14 ƎŞƴ ƳǳǘłŎƛƽ ǎȊǼǊŞǎŞǘΣ ŀ CARD14 ƎŞƴ ƳǳǘłŎƛƽǎ ǎǇŜƪǘǊǳƳłƴŀƪ ōǃǾƝǘŞǎŜ 

Şǎ ƎŜƴƻǘƝǇǳǎ-ŦŜƴƻǘƝǇǳǎ ǀǎǎȊŜŦǸƎƎŞǎŜƪ ŦŜƭǘłǊłǎŀ ŎŞƭƧłōƽƭΦ65 

2.2. CǳƴƪŎƛƻƴłƭƛǎ ǾƛȊǎƎłƭŀǘƻƪ ǾŞƎȊŞǎŜ 

 

2.2.1. A TAFOCS ōŜǘŜƎǎŞƎ ǇŀǘƻƳŜŎƘŀƴƛȊƳǳǎłƴŀƪ ǾƛȊǎƎłƭŀǘŀ 
 

! ¢!Ch/{Σ ŜƎȅ ŀ ŦŀƳƛƭƛłǊƛǎ ŘŀƎŀƴŀǘǎȊƛƴŘǊƽƳłƪ ŎǎƻǇƻǊǘƧłōŀ ǘŀǊǘƻȊƽ Ǌƛǘƪŀ ōŜǘŜƎǎŞƎΣ melynek 

munkacsoportunk az Ŝƭǎǃ ƭŜƝǊƽƧŀΦ ! ƘłǘǘŞǊōŜƴ łƭƭƽ ƪƽǊƻƪƛ ƳǳǘłŎƛƽ ŀȊƻƴƻǎƝǘłǎłǘ ƪǀǾŜǘǃŜƴ 

tƻǾłōōƛ ŎŞƭƪƛǘǼȊŞǎǸƴƪ Ǿƻƭǘ ŦǳƴƪŎƛƻƴłƭƛǎ ǾƛȊǎƎłƭŀǘƻƪ ǾŞƎȊŞǎŜΥ ŀ ƪƽǊƻƪƛ ƎŞƴ łƭǘŀƭ ƪƽŘƻƭǘ ŦŜƘŞǊƧŞƴŜƪ 

Şǎ ƛƴǘŜǊŀƪŎƛƽǎ ǇŀǊǘƴŜǊŜƛƴŜƪ ŜȄǇǊŜǎǎȊƛƽƧłǘ ƘŀǎƻƴƭƝǘƻǘǘǳƪ ǀǎǎȊŜ ŀȊ ŞǊƛƴǘŜǘǘ ǇłŎƛŜƴǎŜƪǘǃƭ Şǎ 

ŜƎŞǎȊǎŞƎŜǎ ŜƎȅŞƴŜƪǘǃƭ ǾŜǘǘ ōǃǊōƛƻǇǎȊƛłǎ Ƴƛƴǘłƪōƽƭ ƛȊƻƭłƭǘ ŦƛōǊƻōƭŀǎȊǘƻƪōŀƴΣ ŀ ōŜǘŜƎǎŞƎ 

ƪƛŀƭŀƪǳƭłǎƛ ƳŀŎƘŀƴƛȊƳǳǎłƴŀƪ ƳŜƎƛǎƳŜǊŞǎŜ ŎŞƭƧłōƽƭ.  
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2.2.2. Az Ct[/! ǇŀǘƘƻƳŜŎƘŀƴƛȊƳǳǎłƴŀƪ ǾƛȊǎƎłƭŀǘŀ 
 

IŀōłǊ Ƴŀ ƳłǊ ƛǎƳŜǊǘΣ ƘƻƎȅ ŀȊ Ct[/! ƎŜƴŜǘƛƪŀƛ ƘłǘǘŜǊŜ ƘŜǘŜǊƻƎŞƴ Şǎ ŀ ƘłǘǘŞǊōŜƴ łƭƭƽ ƪƽǊƻƪƛ 

ƎŞƴŜƪ ŜƎȅ ǊŞǎȊŜ ƛǎ ŀȊƻƴƻǎƝǘłǎǊŀ ƪŜǊǸƭǘΣ ŀ ōŜǘŜƎǎŞƎ ƪƛŀƭŀƪǳƭłǎłƴŀƪ ǇŀǘƘƻƳŜŎƘŀƴƛȊƳǳǎŀ 

ƳƛƴŘŜŘŘƛƎ ƪŜǾŞǎǎŞ ǘƛǎȊǘłȊƻǘǘΦ ¢ƻǾłōōƛ ŎŞƭƪƛǘǼȊŞǎǸƴƪ Ǿƻƭǘ ŀȊ Ct[/! ǇŀǘƘƻƳŜŎƘƴƛȊƳǳǎłƴŀƪ 

ŦŜƭǘłǊłǎŀ ƭŞȊƛƻƴłƭƛǎ Şǎ ŜƎŞǎȊǎŞƎŜǎ ōǃǊōƛƻǇǎȊƛłǎ Ƴƛƴǘłƪ ǘŜƭƧŜǎ ǘǊŀƴǎȊƪǊƛǇǘƻƳ ƳƛƴǘłȊŀǘłƴŀƪ 

ǀǎǎȊŜƘŀǎƻƴƭƝǘłǎŀ ǊŞǾŞƴΦ  

нΦнΦоΦ !Ȋ ǵƧƻƴƴŀƴ ŀȊƻƴƻǎƝǘƻǘǘ CYLD ƳǳǘłŎƛƽ ŦǳƴƪŎƛƻƴłƭƛǎ ǾƛȊǎƎłƭŀǘŀ 
 

A BSS-ōŜƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ szegedi csalłŘ ŜǎŜǘŞōŜƴ ŜƎȅ, ŀȊ ƛǊƻŘŀƭƻƳōƽƭ ƳŞƎ ƴŜƳ ƛǎƳŜǊǘ, novum, 

ƘŜǘŜǊƻȊƛƎƽǘŀ ƳƛǎǎȊŜƴǎȊ ƳǳǘłŎƛƽǘ ŀȊƻƴƻǎƝǘƻǘǘǳƴƪ ŀ CYLD ƎŞƴŜƴΦ57 /Şƭǳƭ ǘǼȊǘǸƪ ƪƛ ŦǳƴƪŎƛƻƴłƭƛǎ 

ǾƛȊǎƎłƭŀǘƻƪ ǾŞƎȊŞǎŞǘΣ ƳŜƭȅŜƪƪŜƭ ƛƎŀȊƻƭƘŀǘƽΣ ƘƻƎȅ ŜȊŜƴ ǵƧƻƴƴŀƴ ŀȊƻƴƻǎƝǘƻǘǘ ƳǳǘłŎƛƽ Ǿŀƭƽōŀƴ 

ōŜŦƻƭȅłǎƻƭƧŀ ŀ /¸[5 ŜƴȊƛƳ ŘŜǳōƛƪǾƛǘƛƴłȊ ŀƪǘƛǾƛǘłǎłǘ Şǎ ŜȊȊŜƭ ƘƻȊȊłƧłǊǳƭƘŀǘ ŀ .{{ ōŜǘŜƎǎŞƎ 

ǘǸƴŜǘŜƛƴŜƪ ƪƛŀƭŀƪǳƭłǎłƘƻȊ ŀ ǾƛȊǎƎłƭǘ .{{-ben sȊŜƴǾŜŘǃ szegedi ŎǎŀƭłŘ ŞǊƛƴǘŜǘǘ ǘŀƎƧŀƛōŀƴΦ 

нΦнΦпΦ CǳƴƪŎƛƻƴłƭƛǎ ǾƛȊǎƎłƭŀǘƻƪ twt-ben 
 

!Ȋ ŀȊƻƴƻǎƝǘƻǘǘ ǾŀǊƛłƴǎƻƪ ƪŀǇŎǎłƴ ŦǳƴƪŎƛƻƴłƭƛǎ ǾƛȊǎƎłƭŀǘƻƪŀǘ ǾŞƎŜȊǘǸƴƪΦ !ƴƴŀƪ ǘƛǎȊǘłȊłǎłǊŀΣ ƘƻƎȅ 

a CARD14 ƎŞƴ ŘŜǘŜƪǘłƭǘ ƳǳǘłŎƛƽƪ Şǎ ǇƻƭƛƳƻǊŦƛȊƳǳǎƻƪ ƘƻȊȊł Ƨłrulhatnak-e a PRP vagy 

ǇƛƪƪŜƭȅǎǀƳǀǊ ƪƛŀƭŀƪǳƭłǎłƘƻȊ ŀȊ bC-ˁ. ƧŜƭłǘǾƛǘŜƭƛ ǵǘǾƻƴŀƭ ŀƪǘƛǾƛǘłǎłǘ ǾƛȊǎƎłƭǘǳƪ ƳŜƎΦ ¢ƻǾłōōł 

ŎŞƭǳƭ ǘǼȊǘǸƪ ƪƛ ŀƴƴŀƪ ǘƛǎȊǘłȊłǎłǘΣ ƘƻƎȅ ŀ /!w5мп ǾŀǊƛłƴǎƻƪ ƳƛƭȅŜƴ ǎȊŜǊŜǇŜǘ ƧłǘǎȊŀƴŀƪ ŀ twt-

ǇǎƻǊƛŀǎƛǎ ŦŜƴƻǘƝǇǳǎ ǎǇŜƪǘǊǳƳōŀƴΦ /Şƭǳƭ ǘǼȊǘǸƪ ƪƛ ŀƴƴŀƪ ǘƛǎȊǘłȊłǎłǘΣ ƘƻƎȅ ŀ /!w5мп ǾŀǊƛłƴǎƻƪ 

ƳƛƭȅŜƴ ǎȊŜǊŜǇŜǘ ƧłǘǎȊŀƴŀƪ ŀ twt ŞǎκǾŀƎȅ ŀ ǇƛƪƪŜƭȅǎǀƳǀǊ ƪƛŀƭŀƪǳƭłǎłōŀƴΣ ƛƭƭŜǘǾŜΣ ƘƻƎȅ 

ƪƛŦŜƧŜȊŜǘǘŜƴ ŀ twt ƪƛŀƭŀƪǳƭłǎłŞǊǘ ŦŜƭŜƭǃǎ ǎǇŜŎƛŦƛƪǳǎ ƎŜƴŜǘƛƪŀƛ ǾŀǊƛłƴǎƻƪ-Ŝ ǾŀƎȅ ŜǎŜǘƭŜƎ ƛƴƪłōō ŀ 

ƪǊƽƴƛƪǳǎ ƎȅǳƭƭŀŘłǎ ƛƴŘƛƪłǘƻǊŀƛΦ 
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нΦнΦрΦ {ȊŀōłƭȅƻȊƽ wb{ ƳƻƭŜƪǳƭłƪ ǾƛȊǎƎłƭŀǘŀ 
 

A ƎŞƴŜȄǇǊŜǎǎȊƛƽ ǎȊŀōłƭȅƻȊłǎłōŀƴ ŀ ƴŜƳ ǘǊŀƴǎȊƭłƭƽŘƽ RNS-ƳƻƭŜƪǳƭłƪ szerepe egyre jobban 

ŦŜƭǘŞǊƪŞǇŜȊŜǘǘΦ !Ȋƻƴōŀƴ ŀ ǘŞƳŀ ƪƻƳǇƭŜȄƛǘłǎłǘ Ƨƽƭ ƳǳǘŀǘƧŀΣ ƘƻƎȅ ŜƎȅ-ŜƎȅ ƛƭȅŜƴ ǎȊŀōłƭȅƻȊƽ 

ƳƻƭŜƪǳƭŀ ǘǀōō ǎȊłȊ ƪǸƭǀƴōǀȊǃ ŦŜƘŞǊƧŜ ƪƛŦŜƧŜȊǃŘŞǎŞǘ ōŜŦƻƭȅłǎƻƭƘŀǘƧŀΣ ƛƭƭŜǘǾŜ ŜƎȅ-ŜƎȅ ŦŜƘŞǊƧŜ 

ƪƛŦŜƧŜȊǃŘŞǎŜ ƛǎ ǎȊłƳƻǎ RNS-ƳƻƭŜƪǳƭŀ ǎȊŀōłƭȅƻȊƽ Ƙŀǘłǎŀ ŀƭŀǘǘ łƭƭƘŀǘΦ CƻƭȅŀƳŀtosan zajlik annak 

ŦŜƭǘŞǊƪŞǇŜȊŞǎŜΣ ƘƻƎȅ ŀȊ ŜƎŞǎȊǎŞƎŜǎ ōǃǊōŜƴ, ƛƭƭŜǘǾŜ ƪǸƭǀƴōǀȊǃ ōǃǊōŜǘŜƎǎŞƎŜƪōŜƴ ƳƛƭȅŜƴ 

ǎȊŀōłƭȅƻȊƽ wb{-ƳƻƭŜƪǳƭłƪƴŀƪ Ǿŀƴ ƧŜƭŜƴǘǃǎŞƎŜΦ ±ƛȊǎƎłƭŀǘŀƛƴƪ ǎƻǊłƴ ŎŞƭǳƭ ǘǼȊǘǸƪ ƪƛ ŀ ōǃǊōŜƴ 

ŀȊƻƴƻǎƝǘƻǘǘ ǎȊŀōłƭȅƻȊƽ wb{-ƳƻƭŜƪǳƭłƪ ŜǎŜǘŞōŜƴ ŀȊƻƪ ǘŀǊƎŜǘ ŦŜƘŞǊƧŞƛƴŜƪ ŀȊƻƴƻǎƝǘłǎłǘΣ 

ƭŜƘŜǘǎŞƎŜǎ ƳǼƪǀŘŞǎƛ ƳŜŎƘŀƴƛȊƳǳǎǳƪ ǘƛǎȊǘłȊłǎłǘΦ  

2.3. ¢ŜǊłǇƛłǎ ŦŜƧƭŜǎȊǘŞǎŜƪ 

2.3.1. AlloƎŞƴ ŦƛōǊƻōƭŀǎȊǘ ƛƴƧŜƪŎƛƽƪ ƘŀǘłǎƳŜŎƘŀƴƛȊƳǳǎłƴŀƪ ǾƛȊǎƎłƭŀǘŀ  

Az RDEB-ōŜƴ ƪƻǊłōōƛ ƪƭƛƴƛƪŀƛ ƳŜƎŦƛƎȅŜƭŞǎŜƪ ƛƎŀȊƻƭǘłƪΣ ƘƻƎȅ ŀȊ ƛƴǘǊŀŘŜǊƳłƭƛǎ ŀƭƭƻƎŞƴ ŦƛōǊƻblaszt 

ƛƴƧŜƪŎƛƽƪ ŀȊ ƛƴƧŜƪǘłƭǘ ǘŜǊǸƭŜǘŜƴ ŀ ōǃǊ ŦǊŀƎƛƭƛǘłǎłǘ ŎǎǀƪƪŜƴǘƛƪ, Şǎ - ugyan ƛŘǃǎȊŀƪƻǎŀƴ, Şǎ 

ǊŞǎȊƭŜƎŜǎŜƴ - de ƧŜƭŜƴǘǃǎŜƴ ƧŀǾƝǘƧłƪ, illetve ƘŜƭȅǊŜłƭƭƝǘƧłƪ ŀ /т ƳŜƴƴȅƛǎŞƎŞǘ ŀ 59W-ben.53 

/ŞƭƪƛǘǼȊŞǎǸƴƪ volt ŀƴƴŀƪ ǾƛȊǎƎłƭŀǘŀΣ ƘƻƎȅ ŀȊ ƛƴǘǊŀŘŜǊƳłƭƛǎ ŀƭƭƻƎŞƴ ŦƛōǊƻōƭŀǎȊǘ ƛƴƧŜƪŎƛƽƪŀǘ 

ƪǀǾŜǘǃŜƴ ŀ /т ƳŜƴƴȅƛǎŞƎŞƴŜƪ ŜƳŜƭƪŜŘŞǎŞǘ ŀ 59W-ōŜƴ ŀȊ ƛƴƧŜƪǘłƭǘ fibroblaszt ǎŜƧǘŜƪōǃƭ 

ǎȊłǊƳŀȊƽ /т ǾŀƎȅ ŀȊ w59. ǇłŎƛŜƴǎŜƪ ǎŀƧłǘ ƪŜǊŀǘƛƴƻŎƛǘłƛ ŞǎκǾŀƎȅ ŦƛōǊƻōƭŀǎȊǘƧŀƛ łƭǘŀƭ ǘŜǊƳŜƭǘ C7 

ǘŜǊƳŜƭŞǎŞƴŜƪ ŜƳŜƭƪŜŘŞǎŜ ŜǊŜŘƳŞƴȅŜȊƛ-e, valamint hogy a /т ƳŜƴƴȅƛǎŞƎ ƛŘǃǎȊŀƪƻǎ ƧŀǾǳƭłǎŀ 

ƳƛƭȅŜƴ ƛŘǃǘŀǊǘŀƳƻǘ ŦƻƎƭŀƭ ƳŀƎłōŀ. ±ƛȊǎƎłƭǘǳƪ ŀȊǘ ƛǎΣ ƘƻƎȅ ŀȊ ŀƭƪŀƭƳŀȊƻǘǘ ŀƭƭƻƎŞƴ ŦƛōǊƻōƭŀǎȊǘ 

ƛƴƧŜƪŎƛƽƪ ƪƛǾłƭǘƘŀǘƽŀƪ-Ŝ ǾŀƭŀƳƛƭȅŜƴ ƎȅƽƎȅǎȊŜǊŜǎ ƪŜȊŜƭŞǎǎŜƭΣ ŀƳƛ ŀ ǎŜƧǘŜƪƘŜȊ Ƙŀǎƻƴƭƽŀƴ ǎȊƛƴǘŞƴ 

ƧŀǾƝǘƧŀ ŀ /т ƳŜƴƴȅƛǎŞƎŞǘ ŀ 59W-ben.  
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оΦ .ŜǘŜƎŜƪ Şǎ ƳƽŘǎȊŜǊŜƪ 
 

3.1. Betegek 
 

3.1.1. TAFOCS-ōŀƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ ŀƳŜǊƛƪŀƛ ŎǎŀƭłŘ  
 

±ƛȊǎƎłƭŀǘŀƛƴƪŀǘ ŜƎȅ ¢!Ch/{-ōŀƴ ŞǊƛƴǘŜǘǘΣ р ƎŜƴŜǊłŎƛƽǎΣ ŀƳŜǊƛƪŀƛ όLƴŘƛŀƴŀ łƭƭŀƳύ ŎǎŀƭłŘōŀƴ 

ǾŞƎŜȊǘǸƪ ŜƭΦ ! ōŜǘŜƎǎŞƎ ƪŞǘ Ŧǃ ƪƭƛƴƛƪŀƛ ǘǸƴŜǘŞƴŜƪΣ ŀ ǘŜƭŜŀƴƎƛŜŎǘŀǎƛłƴŀƪ Şǎ ŀȊ oropharȅƴƎŜłƭƛǎ 

ŘŀƎŀƴŀǘ ƪƛŀƭŀƪǳƭłǎłƴŀƪ ŜƭƻǎȊƭłǎłǘ ŀ ŎǎŀƭłŘŦŀ ǎȊŜƳƭŞƭǘŜǘƛ ό1. łōǊŀ).9 

 

мΦ łōǊŀ. ! ǾƛȊǎƎłƭǘ ŀƳŜǊƛƪŀƛ ŎǎŀƭłŘ ŎǎŀƭłŘŦłƧŀΦ 

!Ȋ ŞǊƛƴǘŜǘǘ ŎǎŀƭłŘōŀƴ ǀǎǎȊŜǎŜƴ нп ŞǊƛƴǘŜǘǘ ŎǎŀƭłŘǘŀƎ ǾŀƴΣ ŀƪƛƪ ŀ нΦΣ оΦΣ пΦ Şǎ рΦ ƎŜƴŜǊłŎƛƽƪōŀƴ 

helyezkednek el (1. łōǊŀύΦ DŜƴŜǘƛƪŀƛ ǾƛȊǎƎłƭŀǘŀƛƴƪŀǘ т ǘǸƴŜǘŜǎ Şǎ р ǘǸƴŜǘƳŜƴǘŜǎ ŎǎŀƭłŘǘŀƎƻƴ 

ǾŞƎŜȊǘǸƪ ŜƭΦ9  

3.1.2. CPN-ōŜƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ ƳŀǊƻƪƪƽƛ ŎǎŀƭłŘ 
 

±ƛȊǎƎłƭŀǘŀƛƴƪŀǘ ŜƎȅ /tb-ōŜƴ ŞǊƛƴǘŜǘǘΣ ǀǎǎȊŜǎŜƴ п ƎŜƴŜǊłŎƛƽǎΣ ŀ оΦ ƎŜƴŜǊłŎƛƽōŀƴ 

ǊƻƪƻƴƘłȊŀǎǎłƎƻǘ ǘŀǊǘŀƭƳŀȊƽ ƳŀǊƻƪƪƽƛ ŎǎŀƭłŘōŀƴ ǾŞƎŜȊǘǸƪ ŜƭΦ 10 
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2. łōǊŀΦ ! ǾƛȊǎƎłƭǘ ƳŀǊƻƪƪƽƛ ŎǎŀƭłŘ ŎǎŀƭłŘŦłƧŀΦ 

 

!Ȋ ŞǊƛƴǘŜǘǘ ŎǎŀƭłŘōŀƴ ǀǎǎȊŜǎŜƴ о ŞǊƛƴǘŜǘǘ ŎǎŀƭłŘǘŀƎ Ǿŀƴ ŀ пΦ ƎŜƴŜǊłŎƛƽōŀƴ όнΦ łbra). !Ȋ ŞǊƛƴǘŜǘǘ 

ǇłŎƛŜƴǎŜƪ ƪƭƛƴƛƪŀƛ ǘǸƴŜǘŜƛ ŀ ōŜǘŜƎǎŞƎ ǘƝǇǳǎƻǎ ǘǸƴŜǘŜƛǘ ƳǳǘŀǘǘłƪΥ ǇƻƛƪƛƭƻŘŜǊƳŀΣ ǇŀƭƳƻǇƭŀƴǘłǊƛǎ 

ƪŜǊŀǘƻŘŜǊƳŀΣ ƪǀǊǀƳ ǊŜƴŘŜƭƭŜƴŜǎǎŞƎŜƪΣ ǊŜƪǳǊǊŜƴǎ ƛƴŦŜƪŎƛƽƪ Şǎ ƴŜǳǘǊƻǇŞƴƛŀΦ Genetikai 

ǾƛȊǎƎłƭŀǘŀƛƴƪŀǘ ŀ оΦ ƎŜƴŜǊłŎƛƽ ƳƛƴŘƪŞǘ ǘŀƎƧłƴ Şǎ ŀ пΦ ƎŜƴŜǊłŎƛƽ ƴŞƎȅ ǘŀƎƧłƴ ǾŞƎŜȊǘǸƪ ŜƭΦ 10 

3.1.3. Az RDEB-ōŜƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ ōŜǘŜƎŜƪ 
 

3.1.3.1. A sȊǀǾŜǘƛ ƳƻȊŀƛƪƻǎǎłƎƻǘ Ƴǳǘŀǘƽ ōǊƛǘ ǇłŎƛŜƴǎ ǾƛȊǎƎłƭŀǘŀ 

 

A RDEB-ōŜƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ ōǊƛǘ ŦŞǊŦƛōŜǘŜƎ ƘƻǎǎȊǵ ƛŘŜƧŜ ŞǎȊƭŜƭǘ ƪŞǘ ōǃǊǘŜǊǸƭŜǘŜǘ ŀ ōŀƭ Ŏǎǳƪƭƽƴ Şǎ ŀ Ƨƻōō 

ƭłōǎȊłǊƻƴ, ƳŜƭȅŜƪ ƴŜƳ ǾŀƎȅ Ŏǎŀƪ ƴŀƎȅƻƴ Ǌƛǘƪłƴ Ƴǳǘŀǘǘŀƪ ƘƽƭȅŀƎƪŞǇȊǃŘŞǎǘ ǾŀƎȅ ƪƛǎŜōŜǎŜŘŞǎǘ 

(3. łōǊŀ).67 9ȊŜƴ ōǃǊǘŜǊǸƭŜǘŜƪ ŜǎŜǘŞōŜƴ ŦŜƭƳŜǊǸƭǘ ŀ ǎȊǀǾŜǘƛ ƳƻȊŀƛƪƻǎǎłƎ ƭŜƘŜǘǃǎŞƎŜΦ 

±ƛȊǎƎłƭŀǘŀƛƴƪ ǎƻǊłƴ ŀ ƪŞǘ ƪŜǾŞǎōŞ ŦǊŀƎƛƭƛǎ ōǃǊǘŜǊǸƭŜǘōǃƭ Şǎ ǘǸƴŜǘŜǎ ƪǀǊƴȅŜȊŜǘǸƪōǃƭ ǾŜǘǘǸƴƪ 

ōǃǊōƛƻǇǎȊƛłǎ Ƴƛƴǘłƪŀǘ ŀ ǎȊǀǾŜǘǘŀƴƛ Şǎ ƎŜƴŜǘƛƪŀƛ ǾƛȊǎƎłƭŀǘƻƪ ŜƭǾŞƎȊŞǎŞƘŜȊΦ67 
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3. łōǊŀΦ ! ƪŞǘ ƪŜǾŞǎōŞ ŦǊŀƎƛƭƛǎ ōǃǊǘŜǊǸƭŜǘ ŀz RDEB-ōŜƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ ǇłŎƛŜƴǎ ǘŜǎǘŞƴΦ 

 

 

3.1.3.2. ! ōǊƛǘ ǇłŎƛŜƴǎ ƪŜȊŜƭŞǎŜ ŀƭƭƻƎŞƴ ŦƛōǊƻōƭŀǎȊǘ ƛƴƧŜƪŎƛƽval  

 

!Ȋ ŀƭƭƻƎŞƴ ŦƛōǊƻōƭŀǎȊǘ ƛƴƧŜƪŎƛƽǎ ƪŜȊŜƭŞǎ Ƙŀǘłǎŀƛƴŀƪ ǾƛȊǎƎłƭŀǘŀ ŎŞƭƧłōƽƭ ŜƎȅ RDEB-ōŜƴ ŞǊƛƴǘŜǘǘ brit 

ŦŞǊŦƛōŜǘŜƎ ƪŜǊǸƭǘ ōŜǾƻƴłǎǊŀΦ ! ǇłŎƛŜƴǎ ŜǎŜǘŞōŜƴ ŀ Ƨƻōō Ǿłƭƭƻƴ ƭŞǾǃ ŎǎŜŎǎŜƳǃǘŜƴȅŞǊƴȅƛΣ ŀƭǎƽ 

Ǉƽƭǳǎłƴłƭ ƘłƳŦƻǎȊǘƻǘǘ ǘŜǊǸƭŜǘ ŀƭƭƻƎŞƴ 

ŦƛōǊƻōƭŀǎȊǘ ƛƴƧŜƪŎƛƽǎ ƪŜȊŜƭŞǎŞǘ (4. łōǊŀ) 

ǾŞƎŜȊǘǸƪ Ŝƭ.68 

3.1.4. HAEIII-ōŀƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ ōǊƛǘ ŎǎŀƭłŘ 
 

±ƛȊǎƎłƭŀǘŀƛƴƪŀǘ ŜƎȅ I!9LLL-ōŀƴ ŞǊƛƴǘŜǘǘΣ 

ǀǎǎȊŜǎŜƴ о ƎŜƴŜǊłŎƛƽǎ ōǊƛǘ ŎǎŀƭłŘōŀƴ ǾŞƎŜȊǘǸƪ 

el (5. łōǊŀ). 69 

 

.ŀƭ Ŏǎǳƪƭƽ Wƻōō ƭłōǎȊłǊ 

Wƻōō Ǿłƭƭ 

4. łōǊŀΦ !Ȋ ŀƭƭƻƎŞƴ ŦƛōǊƻōƭŀǎȊǘ ƛƴƧŜƪŎƛƽƪƪŀƭ 
ƪŜȊŜƭǘ Ƨƻōō Ǿłƭƭ ƪŜȊŜƭŞǎ Ŝƭǃǘǘƛ łƭƭŀǇƻǘŀΦ 
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5. łōǊŀΦ ! ǾƛȊǎƎłƭǘ ōǊƛǘ ŎǎŀƭłŘ ŎǎŀƭłŘŦłƧŀΦ  

 

!Ȋ ŞǊƛƴǘŜǘǘ ŎǎŀƭłŘōŀƴ ǀǎǎȊŜǎŜƴ о ŞǊƛƴǘŜǘǘ ŎǎŀƭłŘǘŀƎ ǾŀƴΣ egy-ŜƎȅ ŀƴƎƛƻƴŜǳǊƻǘƛƪǳǎ ǀŘŞƳłǎ 

ǊƻƘŀƳƻƪŀǘ Ƴǳǘŀǘƽ ŎǎŀƭłŘǘŀƎ ƳƛƴŘƘłǊƻƳ ƎŜƴŜǊłŎƛƽōŀƴΦ69 DŜƴŜǘƛƪŀƛ ǾƛȊǎƎłƭŀǘŀƛƴƪŀǘ ŀ мΦ 

ƎŜƴŜǊłŎƛƽ м-Ŝǎ ǘŀƎƧŀ ƪƛǾŞǘŜƭŞǾŜƭ ƳƛƴŘŜƴ ŎǎŀƭłŘǘŀƎƻƴ ŜƭǾŞƎŜȊǘǸƪΦ69  

3.1.5. FPLCA-ōŀƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ ŎǎŀƭłŘƻƪ ōŜƳǳǘŀǘłǎŀ 

 

 

6. łōǊŀΦ Az FLPCA-ōŀƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ ƘƻƭƭŀƴŘ ŎǎŀƭłŘ ŎǎŀƭłŘŦłƧŀ ό/ǎŀƭłŘ мΦύ.  

 

 

¢ǸƴŜǘƳŜƴǘŜǎ ŦŞǊŦƛΣ ǘǸƴŜǘƳŜƴǘŜǎ ƴǃ 

!ƴƎƛƻƴŜǳǊƻǘƛƪǳǎ ǀŘŞƳłǎ 

ǊƻƘŀƳƻƪōŀƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ ƴǃ 

VƛȊǎƎłƭŀǘƻƪōŀ ōŜǾƻƴǘ ŜƎȅŞƴŜƪ 

¢ǸƴŜǘƳŜƴǘŜǎ ŦŞǊŦƛΣ ǘǸƴŜǘƳŜƴǘŜǎ ƴǃ 

.ŜǘŜƎ ŦŞǊŦƛΣ ōŜǘŜƎ ƴǃ 

±ƛȊǎƎłƭŀǘƻƪōŀ ōŜǾƻƴǘ ŜƎȅŞƴŜƪ 
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mǘ ŀǳǘƻǎȊƽƳłƭƛǎ ŘƻƳƛƴłƴǎ ǀǊǀƪƭǃŘŞǎǘ Ƴǳǘŀǘƽ, FPLCA-ōŀƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ ŎǎŀƭłŘ ƎŜƴŜǘƛƪŀƛ ǾƛȊǎƎłƭŀǘłǘ 

ǾŞƎŜȊǘǸƪ ŜƭΦ55 !Ȋ ǀǘ ǾƛȊǎƎłƭǘ ŎǎŀƭłŘ ƪǀȊǀǘǘ ƪŞǘ ƘƻƭƭŀƴŘ ό/ǎŀƭłŘ мΦ ŀƴŘ нΦύΣ ƪŞǘ ōǊƛǘ ό/ǎŀƭłŘ оΦ Şǎ пΦύ 

Şǎ ŜƎȅ ŘŞƭ-ŀŦǊƛƪŀƛ ό/ǎŀƭłŘ рΦύ ŎǎŀƭłŘ Ǿƻƭǘ όсΦ Şǎ тΦ łōǊłƪ)Σ ŀ ǾƛȊǎƎłƭǘ ǇłŎƛŜƴǎŜƪ ƪƭƛƴƛƪŀƛ ǘǸƴŜǘŜƛ ŀ 

ōŜǘŜƎǎŞƎ ǘƝǇǳǎƻǎ ƳŜƎƧŜƭŜƴŞǎŞǘ ƳǳǘŀǘǘłƪΥ ǇǊǳǊƛǘǳǎ Şǎ ƭƛŎƘŜƴƛŦƛƪłŎƛƽ.55 

 

 

7. łōǊŀΦ Az FLPCA-ōŀƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ ŎǎŀƭłŘƻƪ ŎǎŀƭłŘŦłƧŀ ό/ǎŀƭłŘ н-5.). 

 

оΦмΦсΦ !Ȋ {{t{ ǎȊŜƴǾŜŘǃ ōǊƛǘ ǇłŎƛŜƴǎ Şǎ {{t{κhh55 ŦŜƴƻǘƝǇǳǎǵ ōǊƛǘ ŎǎŀƭłŘ ōŜƳǳǘŀǘłǎŀ 
 

3.1.6.1. Az SSPS-ōŜƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ ōǊƛǘ ǇłŎƛŜƴǎ 

 

Egy SSPS-ōŜƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ ōǊƛǘ ǇłŎƛŜƴǎ ƪŜǊǸƭǘ ōŜǾƻƴłǎǊŀ ό8. łōǊŀύΣ ŀƪƛƴŜƪ ŜƭƳƻƴŘłǎŀ ǎȊŜǊƛƴǘ тп 

ŞǾŜǎ ōłǘȅƧŀ Şǎ ƳłǊ ŜƭƘǳƴȅǘ ŞŘŜǎŀǇƧŀ ƛǎ Ƴǳǘŀǘǘŀ ŀ ōŜǘŜƎǎŞƎ ƧŜƭƭŜƎȊŜǘŜǎ ƪƭƛƴƛƪŀƛ ǘǸƴŜǘŜƛǘΦ56 ałǎ 

ǘǸƴŜǘŜǎ ŎǎŀƭłŘǘŀƎƻǘ ŀ ƪƭƛƴƛƪŀƛ ǾƛȊǎƎłƭŀǘ ǎƻǊłƴ ƴŜƳ ŜƳƭƝǘŜǘǘΦ ! ǇłŎƛŜƴǎ ƪƭƛƴƛƪŀƛ ǘǸƴŜǘŜƛǘΣ ƪƛŜƳŜƭǾŜ 

ŀȊ {{t{ ƧŜƭƭŜƎȊŜǘŜǎǎŞƎŞǘΣ ŀ ǎȊŜƳƘŞƧ ŎƛǎȊǘłƪŀǘΣ ŀ уΦ łōǊŀ ǎȊŜƳƭŞƭǘŜǘƛΦ56 

¢ǸƴŜǘƳŜƴǘŜǎ ŦŞǊŦƛΣ ǘǸƴŜǘƳŜƴǘŜǎ ƴǃ 

.ŜǘŜƎ ŦŞǊŦƛΣ ōŜǘŜƎ ƴǃ 

±ƛȊǎƎłƭŀǘƻƪōŀ ōŜǾƻƴǘ ŜƎȅŞƴŜƪ 
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8. łōǊŀΦ ! ǾƛȊǎƎłƭǘ ōǊƛǘ {{t{ ǇłŎƛŜƴǎ ŦŜƴƻǘƝǇǳǎƻǎ ƳŜƎƧŜƭŜƴŞǎŜΦ 

 

3.1.6.2. Az S{t{κhh55 ŦŜƴƻǘƝǇǳǎǵ ōǊƛǘ ŎǎŀƭłŘ ōŜƳǳǘŀǘłǎŀ 

 

±ƛȊǎƎłƭŀǘŀƛƴƪōŀ ŜƎȅ п ƎŜƴŜǊłŎƛƽǎ ōǊƛǘ ŎǎŀƭłŘƻǘ ƛǎ ōŜǾƻƴǘǳƴƪΣ ŀƪƛƪƴŞƭ т ŞǊƛƴǘŜǘǘ ŎǎŀƭłŘǘŀƎ 

ƎŜƴŜǘƛƪŀƛ ǾƛȊǎƎłƭŀǘŀ ǘǀǊǘŞƴǘ ƳŜƎΣ ŀƪƛƪ ŀ нΦΣ оΦ Şǎ a пΦ ƎŜƴŜǊłŎƛƽōŀƴ ƘŜƭȅŜȊƪŜŘƴŜƪ Ŝƭ ŀ ŎǎŀƭłŘŦłƴ 

όфΦ łōǊŀ).70  ! ǾƛȊǎƎłƭǘ ŎǎŀƭłŘōŀƴ ŀȊ ŞǊƛƴǘŜǘǘ ŎǎŀƭłŘǘŀƎƻƪ ŘƛǾŜǊȊ ŜƪǘƻŘŜǊƳłƭƛǎ ŜƭǘŞǊŞǎŜƪŜǘ 

ƳǳǘŀǘƴŀƪΣ ƳŜƭȅŜƪ ƴŞƘłƴȅ ŜǎŜǘōŜƴ {{t{-ǘΣ ƳƝƎ Ƴłǎ ŎǎŀƭłŘǘŀƎƻƪƴłƭ hh55 ŦŜƴƴłƭƭłǎłǘ 

ǾŀƭƽǎȊƝƴǼǎƝǘƛƪ όфΦ łōǊŀ).70 
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9. łōǊŀΦ ! ǾƛȊǎƎłƭǘ ōǊƛǘ {{t{κhh55 ŦŜƴƻǘƝǇǳǎǵ ŎǎŀƭłŘΦ ! п ƎŜƴŜǊłŎƛƽǎ ŎǎŀƭłŘŦłƴ ǀǎǎȊŜǎŜƴ у 

ǘǸƴŜǘŜǎ ǇłŎƛŜƴǎ ƭłǘƘŀǘƽ ό!ύΦ ! ŎǎŀƭłŘ ǘǸƴŜǘŜǎ ǘŀƎƧŀƛ ƪǀȊǀǘǘ ŀȊ {{t{ Şǎ ŀȊ hh55 ŦŜƴƻǘƝǇǳǎ ƛǎ 

ƳŜƎǘŀƭłƭƘŀǘƽΣ ŀ ƪƭƛƴƛƪŀƛ ǘǸƴŜǘŜƪ ƪǀȊǸƭ ŀ ǎȊŜƳƘŞƧ ŎƛǎȊǘłƪŀǘ ŀȊ {{t{ ǎǇŜŎƛŦƛƪǳǎ 

ƧŜƭƭŜƎȊŜǘŜǎǎŞƎŞƴŜƪ ǘŀǊǘƧłƪΣ ŜȊ ƭłǘƘŀǘƽ ŀ LLΥн-Ŝǎ ǇłŎƛŜƴǎ ƪƭƛƴƛƪŀƛ ŦƻǘƽƧłƴ ό.ύΦ 

 

3.1.7. BSS-ōŜƴ Şǎ aC¢м-ōŜƴ ŞǊƛƴǘŜǘǘ ŎǎŀƭłŘƻƪ ōŜƳǳǘŀǘłǎŀ 
 

3.1.7.1. A BSS-ben ŞǊƛƴǘŜǘǘ ŎǎŀƭłŘƻƪ ōŜƳǳǘŀǘłǎŀ 

 

   

10. łōǊŀΦ A sȊŜƎŜŘƛ .{{ ŎǎŀƭłŘΦ I:1 ǇłŎƛŜƴǎ ƪƭƛƴƛƪŀƛ ǘǸƴŜǘŜƛ ό!ύ Şǎ ŎǎŀƭłŘŦŀ ό.ύΦ 

¢ǸƴŜǘƳŜƴǘŜǎ ŦŞǊŦƛΣ ǘǸƴŜǘƳŜƴǘŜǎ ƴǃ 

.ŜǘŜƎ ŦŞǊŦƛΣ ōŜǘŜƎ ƴǃ 

±ƛȊǎƎłƭŀǘƻƪōŀ ōŜǾƻƴǘ ŜƎȅŞƴŜƪ 

¢ǸƴŜǘƳŜƴǘŜǎ ŦŞǊŦƛΣ ǘǸƴŜǘƳŜƴǘŜǎ ƴǃ 

.ŜǘŜƎ ŦŞǊŦƛΣ ōŜǘŜƎ ƴǃ 

±ƛȊǎƎłƭŀǘƻƪōŀ ōŜǾƻƴǘ ŜƎȅŞƴŜƪ 
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Egy szegedi BSS-ōŜƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ ŎǎŀƭłŘ ƎŜƴŜǘƛƪŀƛ ǾƛȊǎƎłƭŀǘłǘ ǾŞƎŜȊǘǸƪ Ŝƭ ό10. łōǊŀ).57 ! ŎǎŀƭłŘnak 

ƪŞǘ ǘǸƴŜǘŜǎ ŎǎŀƭłŘǘŀƎja van όŀǇŀ Şǎ ƭłƴȅŀύ ŀȊ мΦ Şǎ нΦ ƎŜƴŜǊłŎƛƽƪōŀƴΦ57  

11. łōǊŀΦ ! {ȊŜƪǎȊłǊŘ ƪǀǊƴȅŞƪƛ .{{ ŎǎŀƭłŘ ŎǎŀƭłŘŦłƧŀΦ                                                      

12. łōǊŀΦ ! {ȊŜƪǎȊłǊŘ ƪǀǊƴȅŞƪƛ .{{ ŎǎŀƭłŘ ƪƭƛƴƛƪŀƛ ŦƻǘƽƛΦ 

¢ǸƴŜǘƳŜƴǘŜǎ ŦŞǊŦƛΣ ǘǸƴŜǘƳŜƴǘŜǎ ƴǃ 

.ŜǘŜƎ ŦŞǊŦƛΣ ōŜǘŜƎ ƴǃ 

±ƛȊǎƎłƭŀǘƻƪōŀ ōŜǾƻƴǘ ŜƎȅŞƴŜƪ 
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±ƛȊǎƎłƭŀǘŀƛƴƪōŀ ŜƎȅ с ƎŜƴŜǊłŎƛƽǎ, мф ŞǊƛƴǘŜǘǘ ŎǎŀƭłŘǘŀƎƻǘ ǘŀǊǘŀƭƳŀȊƽ {ȊŜƪǎȊłǊŘ ƪǀǊƴȅŞƪƛ ..{-

ōŜƴ ŞǊƛƴǘŜǘǘ ŎǎŀƭłŘ ƛǎ ōŜǾƻƴłǎǊŀ ƪŜǊǸƭǘ ό11. łōǊŀ).58 ! ŎǎŀƭłŘ ǘǀōō Ƴƛƴǘ рл ŞǾŜ łƭƭ ōǃǊƎȅƽƎȅłǎȊŀǘƛ 

ƎƻƴŘƻȊłǎ ŀƭŀǘǘΣ ŘŜ ŀ ōŜǘŜƎǎŞƎ ƘłǘǘŜǊŞōŜƴ łƭƭƽ ƪƽǊƻƪƛ ƳǳǘłŎƛƽ ŀȊƻƴƻǎƝǘłǎłǊŀ ǾƛȊǎƎłƭŀǘŀƛƴƪ ǊŞǾŞƴ 

ƪŜǊǸƭǘ ǎƻǊΦ ! {ȊŜƪǎȊłǊŘ ƪǀǊƴȅŞƪƛ .{{ ŎǎŀƭłŘ ǘǸƴŜǘŜi ǎǵƭȅƻǎŀōōŀƪΣ Ƴƛƴǘ ŀ ǎȊŜƎŜŘƛ .{{ ŎǎŀƭłŘ 

ŞǊƛƴǘŜǘǘ ǘŀƎƧŀƛŞ ό12. łōǊŀ).58 

 

13. łōǊŀΦ !Ȋ ŞǎȊŀƪ-ŀƴƎƭƛŀƛ .{{ ŎǎŀƭłŘ ƪƭƛƴƛƪŀƛ Ŧƻǘƽƛ ό!ύ Şǎ ŎǎŀƭłŘŦłƧŀ ό.ύΦ  

¢ǸƴŜǘƳŜƴǘŜǎ ŦŞǊŦƛΣ ǘǸƴŜǘƳŜƴǘŜǎ ƴǃ 

Beteg ŦŞǊŦƛΣ ōŜǘŜƎ ƴǃ 
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±ƛȊǎƎłƭŀǘŀƛƴƪōŀ ŜƎȅ р ƎŜƴŜǊłŎƛƽǎ, у ŞǊƛƴǘŜǘǘ ŎǎŀƭłŘǘŀƎƻǘ ǘŀǊǘŀƭƳŀȊƽ ..{-ōŜƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ ŞǎȊŀƪ-

angliai ŎǎŀƭłŘ ƛǎ ōŜǾƻƴłǎǊŀ ƪŜǊǸƭǘ ό13. łōǊŀ).58 

3.1.7.2. Az MFT1-ōŜƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ ŎǎŀƭłŘ ōŜƳǳǘŀǘłǎŀ 

 

 

14. łōǊŀΦ Az MFT1-ōŜƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ spanyol ŎǎŀƭłŘ ƪƭƛƴƛƪŀƛ Ŧƻǘƽƛ ό!ύ Şǎ ŎǎŀƭłŘŦłƧŀ ό.ύΦ 

 

±ƛȊǎƎłƭŀǘŀƛƴƪōŀ ŜƎȅ о ƎŜƴŜǊłŎƛƽǎ н ŞǊƛƴǘŜǘǘ ŎǎŀƭłŘǘŀƎƻǘ ǘŀǊǘŀƭƳŀȊƽ aC¢м-ōŜƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ spanyol 

ŎǎŀƭłŘ ƛǎ ōŜǾƻƴłǎǊŀ ƪŜǊǸƭǘ ό14. łōǊŀ).59 
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IŀǇƭƻǘƝǇǳǎ ǾƛȊǎƎłƭŀǘŀƛƴƪƘƻȊ 5b{ Ƴƛƴǘłƪŀǘ ƪŀǇǘǳƴƪ ŜƎȅ C/-ōŜƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ holland ŎǎŀƭłŘ ǘǸƴŜǘŜǎ 

Şǎ ǘǸƴŜǘƳŜƴǘŜǎ ǘŀƎƧŀƛǘƽƭΣ ǾŀƭŀƳƛƴǘ ŜƎȅ .{{-ōŜƴ ŞǊƛƴǘŜǘǘ ƻǎȊǘǊłƪ ǇłŎƛŜƴǎ ǊŞǎȊŞǊǃƭΣ a 

ƪŜȊŜƭǃƻǊǾƻǎŀƛƪƪŀƭ ǘǀǊǘŞƴǘ ƪŀǇŎǎƻƭŀǘŦŜƭǾŞǘŜƭǘ ƪǀǾŜǘǃŜƴΦ59   

3.1.8. A PLS-ōŜƴ Şǎ Ia{-ōŜƴ ŞǊƛƴǘŜǘǘ ǇłŎƛŜƴǎŜƪ ōŜƳǳǘŀǘłǎŀ 
 

3.1.8.1. A PLS-ōŜƴ ŞǊƛƴǘŜǘǘ ǇłŎƛŜƴǎŜƪ ōŜƳǳǘŀǘłǎŀ 

 

Egy PLS-ōŜƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ szegedi ŎǎŀƭłŘ ǾƛȊǎƎłƭŀǘłǘ ǾŞƎŜȊǘǸƪ ŜƭΣ ŀƪƛƪƴŞƭ ŀ ǎȊǸƭǃƪ klinikailag 

ǘǸƴŜǘƳŜƴǘŜǎŜƪΣ ƘłǊƻƳ ƭłƴȅƎȅŜǊƳŜƪǸƪ ƪǀȊǸƭ ƪŜǘǘǃ ŀ ōŜǘŜƎǎŞƎ ǘǸƴŜǘŜƛǘ ƳǳǘŀǘƧŀ ό15. łōǊŀ).61  

 

 

15. łōǊŀΦ A PLS-ōŜƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ szegedi ŎǎŀƭłŘ ƪƭƛƴƛƪŀƛ Ŧƻǘƽƛ ŀ ōǃǊƎȅƽƎȅłǎȊŀǘƛ ǘǸƴŜǘŜƪŜǘ ό!ύ Şǎ ŀ 

ŦƻƎłǎȊŀǘƛ ǘǸƴŜǘŜƪŜǘ ǎȊŜƳƭŞƭǘŜǘƛƪ ό.ύ Şǎ ŎǎŀƭłŘŦŀ ƪŜǊǸƭǘ ōŜƳǳǘŀǘłǎǊŀ ό/ύΦ 

 

¢ǸƴŜǘƳŜƴǘŜǎ ŦŞǊŦƛΣ ǘǸƴŜǘƳŜƴǘŜǎ ƴǃ 
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16. łōǊŀΦ A PLS-ōŜƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ kŀǇƻǎǾłǊƛ ǇłŎƛŜƴǎ ƪƭƛƴƛƪŀƛ Ŧƻǘƽƛ ό!ύ Şǎ ŎǎŀƭłŘŦłƧŀ ό.ύΦ 

A PLS-ōŜƴ ŞǊƛƴǘŜǘǘ ǎȊŜƎŜŘƛ ŎǎŀƭłŘ ƳŜƭƭŜǘǘ ŜƎȅ t[{-ōŜƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ ƪŀǇƻǎǾłǊƛ ŦŞǊŦƛōŜǘŜƎ ƛǎ 

ōŜǾƻƴłǎǊŀ ƪŜǊǸƭǘ ǾƛȊǎƎłƭŀǘŀƛƴƪōŀ ό16. łōǊŀ).60 ! нр ŞǾŜǎ ǇłŎƛŜƴǎƴŜƪ ŀ ǎȊǸƭŜƛ ƪƭƛƴƛƪŀƛƭŀƎ 

ǘǸƴŜǘƳŜƴǘŜǎŜƪΣ ǘŜǎǘǾŞǊŜ ǾŀƎȅ ƎȅŜǊƳŜƪŜ ƴƛƴŎǎΦ ałǎ t[{-ōŜƴ ŞǊƛƴǘŜǘǘ ǊƻƪƻƴǊƽƭ ƴƛƴŎǎ 

ǘǳŘƻƳłǎŀΦ60 

3.1.8.1. A HMS-ōŜƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ ōŜǘŜƎ ōŜƳǳǘŀǘłǎŀ 

 

±ƛȊǎƎłƭŀǘŀƛƴƪōŀ ŜƎȅ ǘƻǾłōōƛ ƪŀǇƻǎǾłǊƛ, HMS-ǎŜƭ ŘƛŀƎƴƻǎȊǘƛȊłƭǘ оф ŞǾŜǎ ƴǃōŜǘŜƎ ƛǎ ōŜǾƻƴłǎǊŀ 

ƪŜǊǸƭǘΣ ŀƪƛ ǎȊǸƭŜƛǘ ƴŜƳ ƛǎƳŜǊƛΣ ƴŜǾŜƭǃƻǘǘƘƻƴōŀƴ ƴǃǘǘ ŦŜƭΦ DȅŜǊƳŜƪŜ ƴƛƴŎǎΣ ŀ ōŜǘŜƎǎŞƎōŜƴ 

ŞǊƛƴǘŜǘǘ ǊƻƪƻƴǊƽƭ ƴƛƴŎǎ ǘǳŘƻƳłǎŀΦ ! Ia{-ōŜƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ ƪŀǇƻǎǾłǊƛ ƴǃōŜǘŜƎ ƪƭƛƴƛƪŀƛ ǘǸƴŜǘŜƛǘ ŀ 

17. łōǊŀ ǎȊŜƳƭŞƭǘŜǘƛΦ60 

 

17. łōǊŀΦ A HMS-ōŜƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ kŀǇƻǎǾłǊƛ ǇłŎƛŜƴǎ ƪƭƛƴƛƪŀƛ ŦƻǘƽƛΦ 
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оΦмΦфΦ ±ƛȊǎƎłƭǘ h/! ǇłŎƛŜƴǎŜƪ ōŜƳǳǘŀǘłǎŀ 
 

9Ǝȅ ƪŀǇƻǎǾłǊƛ ƭŜłƴȅ ǘŜǎǘǾŞǊǇłǊ ƧŜƭŜƴǘƪŜȊŜǘǘ 

h/! ǘǸƴŜǘŜƪƪŜƭΣ ŀȊ ƛŘǃǎŜōō ǘŜǎǘǾŞǊ омΣ ŀ 

Ŧƛŀǘŀƭŀōō ну ŞǾŜǎ Ǿƻƭǘ ŀ ǾƛȊǎƎłƭŀǘōŀ ǘǀǊǘŞƴǘ 

ōŜǾƻƴłǎǳƪƪƻǊ ό18. łōǊŀύΦ !Ȋ ƛŘǃǎŜōō 

ǘŜǎǘǾŞǊƴŜƪ ƛǎƳŜǊǘ volt /ǊƻƘƴ ōŜǘŜƎǎŞƎŜ Şǎ 

ŎǎǀƪƪŜƴǘ ǇŀƧȊǎƳƛǊƛƎȅƳǼƪǀŘŞǎŜΦ63  

18. łōǊŀΦ A kŀǇƻǎǾłǊƛ h/! ǘŜǎǘǾŞǊŜƪ ŎǎŀƭłŘŦłƧŀΦ  

 

tłŎƛŜƴǎ Nem ;ƭŜǘƪƻǊ .ǃǊΣ ƘŀƧ Şǎ ƛris pigmentłŎƛƽ 

1 CŞǊŦƛ 75 Hypopigmentłƭǘ ōǃǊΣ ƘƽŦŜƘŞǊ ƘŀƧΣ ƪŞƪ ƛǊƛǎȊ 

2 CŞǊŦƛ 7 Hypopigmentłƭǘ ōǃǊΣ ƘƽŦŜƘŞǊ ƘŀƧΣ ƪŞƪ ƛǊƛǎȊ 

3 bǃ 57 Hypopigmentłƭǘ ōǃǊΣ ƘƽŦŜƘŞǊ ƘŀƧΣ ƪŞƪ ƛǊƛǎȊ 

4 CŞǊŦƛ 48 Hypopigmentłƭǘ ōǃǊΣ ƘƽŦŜƘŞǊ ƘŀƧΣ ƪŞƪ ƛǊƛǎȊ 

5 bǃ 60 Hypopigmentłƭǘ ōǃǊΣ ƘƽŦŜƘŞǊ ƘŀƧΣ ƪŞƪ ƛǊƛǎȊ 

6 CŞǊŦƛ 11 Hypopigmentłƭǘ ōǃǊΣ ƘƽŦŜƘŞǊ ƘŀƧΣ ƪŞƪ ƛǊƛǎȊ 

7 CŞǊŦƛ 15 Hypopigmentłƭǘ ōǃǊΣ ƘƽŦŜƘŞǊ ƘŀƧΣ ƪŞƪ ƛǊƛǎȊ 

8 bǃ 3 Hypopigmentłƭǘ ōǃǊΣ ƘƽŦŜƘŞǊ ƘŀƧΣ ƪŞƪ ƛǊƛǎȊ 

9 CŞǊŦƛ 21 Hypopigmentłƭǘ ōǃǊΣ ƘƽŦŜƘŞǊ ƘŀƧΣ ƪŞƪ ƛǊƛǎȊ 

10 CŞǊŦƛ 6 Hypopigmentłƭǘ ōǃǊΣ ƘƽŦŜƘŞǊ ƘŀƧΣ ƪŞƪ ƛǊƛǎȊ 

11 CŞǊŦƛ 4 Hypopigmentłƭǘ ōǃǊΣ ƘƽŦŜƘŞǊ ƘŀƧΣ ƪŞƪ ƛǊƛǎȊ 

LΦ ǘłōƭłȊŀǘ. ! ǾƛȊǎƎłƭŀǘōŀ ōŜǾƻƴǘ h/! ǇłŎƛŜƴǎŜƪ ŘŜƳƻƎǊłŦƛŀƛ ŀƭŀǇŀŘŀǘŀƛ Şǎ ƪƭƛƴƛƪŀƛ ǘǸƴŜǘŜƛΦ45 
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! Ŧƛŀǘŀƭŀōō ǘŜǎǘǾŞǊ ŜǎŜǘŞōŜƴ ŀȊ h/! ƳŜƭƭŜǘǘ ŜƎȅŞō ōŜƭƎȅƽƎȅłǎȊŀǘƛ ōŜǘŜƎǎŞƎ ƴŜƳ volt a 

ǾƛȊǎƎłƭŀǘƪƻǊ ƛǎƳŜǊǘΦ ! ǘŜǎǘǾŞǊǇłǊ ƪƭƛƴƛƪŀƛ ǘǸƴŜǘŜƛ ŀ ƘȅǇƻǇƛƎƳŜƴǘłƭǘ ōǃǊΣ ƘƽŦŜƘŞǊ ƘŀƧ Şǎ ƪŞƪ ƛǊƛǎȊ 

ƧŜƭƭŜƳŜȊǘŜΣ ŦƻǘƽŘƻƪǳƳŜƴǘłŎƛƽ ƪŞǎȊƝǘŞǎŞōŜ ƴŜƳ ŜƎȅŜȊǘŜƪ ōŜƭŜΦ {ȊǸƭŜƛƪ ƪƭƛƴƛƪŀƛƭŀƎ 

ǘǸƴŜǘƳŜƴǘŜǎŜƪΦ ¢ƻǾłōōƛ h/!-ōŀƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ ǊƻƪƻƴǊƽƭ ƴŜƳ Ǿƻƭǘ ǘǳŘƻƳłǎǳƪΦ63 

±ƛȊǎƎłƭŀǘŀƛƴƪōŀ ǘƻǾłōōƛ мм, ǎȊƛƴǘŞƴ ƪǀȊŜƭ ŀȊƻƴƻǎ ƪƭƛƴƛƪŀƛ ǘǸƴŜǘŜƪŜǘ Ƴǳǘŀǘƽ h/! ǇłŎƛŜƴǎ ƛǎ 

ōŜǾƻƴłǎǊŀ ƪŜǊǸƭǘΦ ! ƪƭƛƴƛƪŀƛ ǘǸƴŜǘŜƪ ŀƭŀǇƧłƴ ŀȊ h/! ŀƭǘƝǇǳǎōŀ ǘǀǊǘŞƴǃ ōŜǎƻǊƻƭłǎ ƴŜƳ Ǿƻƭǘ 

ƭŜƘŜǘǎŞƎŜǎΣ ŀȊ h/!мΣ h/!н Şǎ h/!п ǾŀǊƛłƴǎƻƪ ŦŜƴƴłƭƭłǎŀ Ǿƻƭǘ ǾŀƭƽǎȊƝƴǼǎƝǘƘŜǘǃ (LΦ ǘłōƭłȊŀǘ).45 

3.1.10. A vƛȊǎƎłƭǘ twt ǇłŎƛŜƴǎŜƪ ōŜƳǳǘŀǘłǎŀ 
 

mǎǎȊŜǎŜƴ мф PRP-ōŜƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ ƳŀƎȅŀǊ ǇłŎƛŜƴǎ ŜǎŜǘŞōŜƴ ŜƭǾŞƎŜȊǘǸƪ ŀ CARD14 ƎŞƴ ƳǳǘłŎƛƽ 

ǎȊǼǊŞǎŞǘΣ ŀ CARD14 ƎŞƴ ƳǳǘłŎƛƽǎ ǎǇŜƪǘǊǳƳłƴŀƪ ōǃǾƝǘŞǎŜ Şǎ ƎŜƴƻǘƝǇǳǎ-ŦŜƴƻǘƝǇǳǎ 

ǀǎǎȊŜŦǸƎƎŞǎŜƪ ŦŜƭǘłǊłǎŀ ŎŞƭƧłōƽƭ (LLΦ ǘłōƭłȊŀǘ).64,65  

3.1.11. A vƛȊǎƎłƭǘ ǇǎƻǊƛŀǎƛǎōŀƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ ǇłŎƛŜƴǎŜƪ ōŜƳǳǘŀǘłǎŀ 
 

! ǾƛȊǎƎłƭŀǘōŀ ōŜǾƻƴǘ ǇǎƻǊƛŀǎƛǎōŀƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ ǇłŎƛŜƴǎekǘǃƭ όƴҐсύ ŜƭǃȊŜǘŜǎ ǘłƧŞƪƻȊǘŀǘłǎ Şǎ ƝǊłǎōŜƭƛ 

ōŜƭŜŜƎȅŜȊŞǎ ǳǘłƴ с ƳƳ-Ŝǎ ōǃǊōƛƻǇǎȊƛłǎ Ƴƛƴǘŀ ǾŞǘŜƭŜȊŞǎ ǘǀǊǘŞƴǘ ǘǸƴŜǘŜǎ Şǎ ǘǸƴŜǘƳŜƴǘŜǎ 

ōǃǊǘŜǊǸƭŜǘŜƪǊǃƭΦ aƛƴŘŜƴ, ŀ ǾƛȊǎƎłƭŀǘōŀ ōŜǾƻƴǘ ǇłŎƛŜƴǎƴŜƪ Ǉƭŀƪƪ ǘƝǇǳǎǵ ǇǎƻǊƛŀǎƛǎŀ ǾŀƴΣ ŀ ǘǸƴŜǘŜǎ 

ƳƛƴǘŀǾŞǘŜƭŜȊŞǎ ŜǎŜǘŞōŜƴ ŀ Ƴƛƴǘŀ ǊŞƎƽǘŀ ŦŜƴƴłƭƭƽ ǇƭŀƪƪōƽƭΣ ŀ Ǉƭŀƪƪ ŎŜƴǘǊłƭƛǎ ǊŞǎȊŞǊǃƭ ǘǀǊǘŞƴǘΦ ! 

ƳƛƴǘŀǾŞǘŜƭ Ŝƭǃǘǘ ŀ ǇłŎƛŜƴǎŜƪ ƴŜƳ ƪŀǇǘŀƪ ǇƛƪƪŜƭȅǎǀƳǀǊ ŜƭƭŜƴƛ ƪŜȊŜƭŞǎǘΦ ! ǘǸƴŜǘƳŜƴǘŜǎ 

ƳƛƴǘŀǾŞǘŜƭŜȊŞǎ ŀ ƎƭǳǘŜłƭƛǎ ǘŜǊǸƭŜǘǊǃƭ ǘǀǊǘŞƴǘΦ 9ƎŞǎȊǎŞƎŜǎ ƪƻƴǘǊƻƭƭ ŜƎȅŞƴŜƪ όƴҐсύ plasztikai 

ōŜŀǾŀǘƪƻȊłǎǊŀ ŞǊƪŜȊǃ ǇłŎƛŜƴǎŜƪ ƪǀȊǸƭ ƪŜǊǸƭǘŜƪ ōŜǾƻƴłǎǊŀΣ ŀƘƻƭ ŀ ōǃǊōƛƻǇǎȊƛłǎ Ƴƛƴǘŀ ǾŞǘŜƭŜȊŞǎŜ 

ŀ ǇƭŀǎȊǘƛƪŀƛ ōŜŀǾŀǘƪƻȊłǎ ǎƻǊłƴ ŜƭǘłǾƻƭƝǘƻǘǘ ōǃǊǘŜǊǸƭŜǘōǃƭ ǘǀǊǘŞƴǘΦ66  
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tłŎƛŜƴǎ Nem 
;ƭŜǘƪƻǊ a PRP 

ƪƛŀƭŀƪǳƭłǎŀƪƻǊ 
Erythroderma 

! twt ŦŜƴƴłƭƭłǎŀ 

ƘƽƴŀǇƻƪōŀƴ 
/ǎŀƭłŘƛ ŀƴŀƳƴŜǎƛǎ 

1 bǃ 61 + 17 psoriasis 

2 bǃ 62 + 3 - 

3 CŞǊŦƛ 61 + 3 - 

4 CŞǊŦƛ 32 - 6 - 

5 CŞǊŦƛ 73 + 9 - 

6 CŞǊŦƛ 60 + 19 - 

7 CŞǊŦƛ 56 + 42 - 

8 CŞǊŦƛ 73 + 16 - 

9 CŞǊŦƛ 68 + 19 - 

10 CŞǊŦƛ 67 + 10 - 

11 CŞǊŦƛ 69 + 4 - 

12 CŞǊŦƛ 66 - 7 - 

13 bǃ 55 - 22 - 

14 bǃ 8 - 5 - 

15 CŞǊŦƛ 60 + 132 - 

16 bǃ 46 - 144 psoriasis 

17 CŞǊŦƛ 48 + 2 - 

18 CŞǊŦƛ 40 - nem ismert - 

19 bǃ 43 - nem ismert - 

LLΦ ǘłōƭłȊŀǘ. ! ǾƛȊǎƎłƭŀǘōŀ ōŜǾƻƴǘ twt ǇłŎƛŜƴǎŜƪ ŘŜƳƻƎǊłŦƛŀƛ ŀƭŀǇŀŘŀǘŀƛ Şǎ klinikai 

ƧŜƭƭŜƎȊŜǘŜǎǎŞƎŜƛ.65 
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оΦнΦ aƽŘǎȊŜǊŜƪ 
 

3.2.1. A ōŜǘŜƎǎŞƎ ƘłǘǘŜǊŞōŜƴ łƭƭƽ ƪƽǊƻƪƛ ƎŞƴ Şǎ ƪƽǊƻƪƛ ƳǳǘłŎƛƽ ŀȊƻƴƻǎƝǘłǎŀ 
 

! ¢!Ch/{Σ ŜƎȅ ŀ ŦŀƳƛƭƛłǊƛǎ ŘŀƎŀƴŀǘǎȊƛƴŘǊƽƳłƪ ŎǎƻǇƻǊǘƧłōŀ ǘŀǊǘƻȊƽ Ǌƛǘƪŀ ōŜǘŜƎǎŞƎ ƳƛƴŘŜŘŘƛƎ 

ƴŜƳ Ǿƻƭǘ ƛǎƳŜǊǘΣ ƳǳƴƪŀŎǎƻǇƻǊǘǳƴƪ ŀ ōŜǘŜƎǎŞƎ Ŝƭǎǃ ƭŜƝǊƽƧŀΦ9 ! ōŜǘŜƎǎŞƎŜǘ ŜƎȅ р ƎŜƴŜǊłŎƛƽǎΣ нп 

ŞǊƛƴǘŜǘǘ ŎǎŀƭłŘǘŀƎƻǘ ǘŀǊǘŀƭƳŀȊƽ ŀƳŜǊƛƪŀƛ ŎǎŀƭłŘōŀƴ ŦƛƎȅŜƭǘǸƪ ƳŜƎ ŜƭǃǎȊǀǊΦ9 ! ƪƭƛƴƛƪŀƛ ǘǸƴŜǘŜƪ 

ǊŞǎȊƭŜǘŜǎ ŘƻƪǳƳŜƴǘłƭłǎŀ ƳŜƭƭŜǘǘ ŀ ōŜǘŜƎǎŞƎ ƘłǘǘŜǊŞōŜƴ łƭƭƽ ƪƽǊƻƪƛ ƎŞƴΣ valamint a ƪƽǊƻƪƛ 

ƳǳǘłŎƛƽ ŀȊƻƴƻǎƝǘłǎłǘ ƛǎ ƳǳƴƪŀŎǎƻǇƻǊǘǳƴƪ ǾŞƎŜȊǘŜ Ŝƭ ŜƭǃǎȊǀǊΦ9 нс ŎǎŀƭłŘǘŀƎ ǾƛȊǎƎłƭŀǘłǘ ǾŞƎŜȊǘǸƪ 

Ŝƭ όмо ǘǸƴŜǘŜǎ Şǎ мо ǘǸƴŜǘƳŜƴǘŜǎ ŎǎŀƭłŘǘŀƎ ƪŜǊǸƭǘ ōŜǾƻƴłǎǊŀύΦ ! ǾƛȊǎƎłƭǘ ŜƎȅŞƴŜƪ ŜǎŜǘŞōŜƴ ŀ 

ǘŜƭƧŜǎ ƎŜƴƻƳƻǘ ƭŜŦŜŘǃŜƴ ǇƻƭƛƳƻǊŦƛȊƳǳǎƻƪ ƪŜǊǸƭǘŜƪ ƎŜƴƻǘƛǇƛȊłƭłǎǊŀ ŀ IǳƳŀƴ aŀǇǇƛƴƎ млY нΦл 

array (Affymetrix) ŦŜƭƘŀǎȊƴłƭłǎłǾŀƭΦ ! ƪŀǇƻǘǘ ŜǊŜŘƳŞƴȅŜƪōǃƭ ŀȊ !ƭƻƘƻƳƻǊŀ ǎȊƻŦǘǾŜǊǊŜƭ 

ƎŜƴŜǊłƭǘǳƴƪ ŀ ƪŀǇŎǎƻƭǘǎłƎƛ ǾƛȊǎƎłƭŀǘƘƻȊ ŀƭƪŀƭƳŀȊƻǘǘ aŜǊƭƛƴ ǇǊƻƎǊŀƳƘƻȊ ƳŜƎŦŜƭŜƭǃ ŀŘŀǘƻƪŀǘΦ9 

!ǳǘƻǎȊƽƳłƭƛǎ ŘƻƳƛƴłƴǎ ǀǊǀƪƭǃŘŞǎǘ Şǎ ǘŜƭƧŜǎ ǇŜƴŜǘǊŀƴŎƛłǘ ŦŜƭǘŞǘŜƭŜȊǾŜ ǇŀǊŀƳŜǘǊƛƪǳǎ 

ƪŀǇŎǎƻƭǘǎłƎƛ ǾƛȊǎƎłƭŀǘ ǘǀǊǘŞƴǘΦ ! ǾƛȊǎƎłƭŀǘƛ ŜǊŜŘƳŞƴȅŜƪ łƭǘŀƭ ŦŜƭǘłǊǘ ǊŞƎƛƽ ǎȊǼƪƝǘŞǎŞǊŜ ǘƻǾłōōƛ 

mikroszatellita markerek genotiǇƛȊłƭłǎłǘ ǾŞƎŜȊǘǸƪ ŜƭΦ9 !Ȋ ƝƎȅ ƪŀǇƻǘǘ ƳłǊŎǎŀƪ ƳƛƴǘŜƎȅ фл 

ƪǸƭǀƴōǀȊǃ ƎŞƴǘ ǘŀǊǘŀƭƳŀȊƽ ǊŞƎƛƽ ŜǎŜǘŞōŜƴ ŀ ǇƻǘŜƴŎƛłƭƛǎ ƪƽǊƻƪƛ ƎŞƴŜƪ ƪǀǊŞƴŜƪ ǎȊǼƪƝǘŞǎŜ ŀ Ǌƽƭǳƪ 

ƪǀȊǀƭǘ ƪƻǊłōōƛ ǘǳŘƻƳłƴȅƻǎ ǇǳōƭƛƪłŎƛƽƪōŀƴ ƭŜƝǊǘ ƎŜƴƻǘƝǇǳǎ-fŜƴƻǘƝǇǳǎ ǀǎǎȊŜŦǸƎƎŞǎŜƪ ŀƭŀǇƧłƴ 

ǘǀǊǘŞƴǘ ƳŜƎΦ NƎȅ ƪŜǊǸƭǘ ол ƭŜƘŜǘǎŞƎŜǎ ƪƽǊƻƪƛ ƎŞƴ ƪƛǾłƭŀǎȊǘłǎǊŀΣ ƳŜƭȅŜƪ ŜǎŜǘŞōŜƴ ŘƛǊŜƪǘ 

ǎȊŜƪǾŜƴłƭłǎǎŀƭ ǘǀǊǘŞƴǘ ŀ ōŜǘŜƎǎŞƎ ƘłǘǘŜǊŞōŜƴ łƭƭƽ ƪƽǊƻƪƛ ƳǳǘłŎƛƽ ŀȊƻƴƻǎƝǘłsa.9  

Egy CPN-ben szeƴǾŜŘǃ ƳŀǊƻƪƪƽƛ ŎǎŀƭłŘ ǾƛȊǎƎłƭŀǘŀ ƪŀǇŎǎłƴ - ŀƪƛƪƴŞƭ ŀ ƪƭƛƴƛƪŀƛ ǘǸƴŜǘŜƪ ƳłǊ 

ƪƻǊłōōŀƴ ǇǳōƭƛƪłƭłǎǊŀ ƪŜǊǸƭǘŜƪΣ ŀȊƻƴōŀƴ ŀ ōŜǘŜƎǎŞƎ ƎŜƴŜǘƛƪŀƛ ƘłǘǘŜǊŜ ƳƛƴŘŜŘŘƛƎ ƴŜƳ ƪŜǊǸƭǘ 

ŦŜƭŘŜǊƝǘŞǎǊŜ - ŎŞƭǳƭ ǘǼȊǘǸƪ ƪƛ ŀ ōŜǘŜƎǎŞƎ ƘłǘǘŜǊŞōŜƴ łƭƭƽ ƪƽǊƻƪƛ ƎŞƴ Şǎ ƪƽǊƻƪƛ ƳǳǘłŎƛƽ 

ŀȊƻƴƻǎƝǘłǎłǘΦ10,12 ! /tb ƪƭƛƴƛƪŀƛ ǘǸƴŜǘŜƛ ǊŞǎȊƭŜǘŜǎŜƴ ŘƻƪǳƳŜƴǘłƭǘŀƪ ŀȊ ƛǊƻŘŀƭƻƳōŀƴΣ ŀȊƻƴōŀƴ ŀ 

ōŜǘŜƎǎŞƎ ƘłǘǘŜǊŞōŜƴ łƭƭƽ ƪƽǊƻƪƛ ƎŞƴ Şǎ ƪƽǊƻƪƛ ƳǳǘłŎƛƽ ŀȊƻƴƻǎƝǘłǎłǘ ƛǎ ƳǳƴƪŀŎǎƻǇƻǊǘǳƴƪ 
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ǾŞƎŜȊǘŜ Ŝƭ ŜƭǃǎȊǀǊΣ ŜƎȅ ƳǳƴƪŀŎǎƻǇƻǊǘǳƴƪǘƽƭ ŦǸƎƎŜǘƭŜƴ olasz mǳƴƪŀŎǎƻǇƻǊǘǘŀƭ ŜƎȅƛŘǃōŜƴ 

(2010).11,12 Iŀǘ ŎǎŀƭłŘǘŀƎ ǾƛȊǎƎłƭŀǘłǘ ǾŞƎŜȊǘǸƪ Ŝƭ όƪŞǘ ǘǸƴŜǘƳŜƴǘŜǎ ǎȊǸƭǃΣ о ǘǸƴŜǘŜǎ ƎȅŜǊƳŜƪŜ 

Şǎ ŜƎȅ ǘǸƴŜǘƳŜƴǘŜǎ ƎȅŜǊƳŜƪŜ ƪŜǊǸƭǘ ōŜǾƻƴłǎǊŀύΦ12 ! ǾƛȊǎƎłƭǘ ŜƎȅŞƴŜƪ ŜǎŜǘŞōŜƴ ŀ ǘŜƭƧŜǎ 

ƎŜƴƻƳƻǘ ƭŜŦŜŘǃŜƴ ǇƻƭƛƳƻǊŦƛȊƳǳǎƻƪ ƪŜǊǸƭǘŜƪ ƎŜƴƻǘƝǇƛȊłƭłǎǊŀ ŀ IǳƳŀƴ aŀǇǇƛƴƎ млY нΦл ŀǊǊŀȅ 

ό!ŦŦȅƳŜǘǊƛȄύ ŦŜƭƘŀǎȊƴłƭłǎłǾŀƭΦ ! ƪŀǇƻǘǘ ŜǊŜŘƳŞƴȅŜƪōǃƭ ŀȊ !ƭƻƘƻƳƻǊŀ ǎȊƻŦǘǾŜǊǊŜƭ ƎŜƴŜǊłƭǘǳƴƪ ŀ 

ƪŀǇŎǎƻƭǘǎłƎƛ ǾƛȊǎƎłƭŀǘƘƻȊ ŀƭƪŀƭƳŀȊƻǘǘ aŜǊƭƛƴ ǇǊƻƎǊŀƳƘƻȊ ƳŜƎŦŜƭŜƭǃ ŀŘŀǘƻƪŀǘΦ12 !ǳǘƻǎȊƽƳłƭƛǎ 

ǊŜŎŜǎǎȊƝǾ ǀǊǀƪƭǃŘŞǎǘ Şǎ ǘŜƭƧŜǎ ǇŜƴŜǘǊŀƴŎƛłǘ ŦŜƭǘŞǘŜƭŜȊǾŜ ǇŀǊŀƳŜǘǊƛƪǳǎ ƪŀǇŎǎƻƭǘǎłƎƛ ǾƛȊǎƎłƭŀǘ 

ǘǀǊǘŞƴǘΦ ! ǾƛȊǎƎłƭŀǘƛ ŜǊŜŘƳŞƴȅŜƪ łƭǘŀƭ ŦŜƭǘłǊǘ Ƙŀǘ ǊŞƎƛƽ ǎȊǼƪƝǘŞǎŞǊŜ ŀ ƪƻǊłōōƛ ƛǊƻŘŀƭƳƛ ŀŘŀǘƻƪōŀƴ 

ǎȊŜǊŜǇƭǃ ƪŀǇŎǎƻƭǘǎłƎƛ ǾƛȊǎƎłƭŀǘƛ ŜǊŜŘƳŞƴȅŜƪ ŦŜƭƘŀǎȊƴłƭłǎłǾŀƭ ǾŞƎŜȊǘǸƪ ŜƭΦ NƎȅ ƪŜǊǸƭǘ 

ƪƛǾłƭŀǎȊǘłǎǊŀ a ƭŜƘŜǘǎŞƎŜǎ ƪƽǊƻƪƛ ƎŞƴΣ ƳŜƭȅ ŜǎŜǘŞōŜƴ ŘƛǊŜƪǘ ǎȊŜƪǾŜƴłƭłǎǎŀƭ ǘǀǊǘŞƴǘ ŀ ōŜǘŜƎǎŞƎ 

ƘłǘǘŜǊŞōŜƴ łƭƭƽ ƪƽǊƻƪƛ ƳǳǘłŎƛƽ ŀȊƻƴƻǎƝǘłǎŀΦ12 

оΦнΦнΦ LǎƳŜǊǘ ƪƽǊƻƪƛ ƎŞƴ ŜǎŜǘŞƴ ŀ ōŜǘŜƎǎŞƎ ƘłǘǘŜǊŞōŜƴ łƭƭƽ ƴƻǾǳƳ Şǎ ǊŜƪǳǊǊŜƴǎ ƳǳǘłŎƛƽk 

ŀȊƻƴƻǎƝǘłǎŀ 
 

A BSS-ben, FC-ōŜƴ Şǎ aC¢м-ōŜƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ ǇłŎƛŜƴǎŜƪ ŜǎŜǘŞōŜƴ ŀ ƘłǘǘŞǊōŜƴ łƭƭƽ CYLD ƎŞƴΣ ŀ t[{-

ōŜƴ Şǎ Ia{-ōŜƴ ŞǊƛƴǘŜǘǘ ǇłŎƛŜƴǎŜƪ ŜǎŜǘŞōŜƴ ŀ CTSC ƎŞƴΣ ŀȊ ƛȊƻƭłƭǘ h/! ŦƻǊƳłƪōŀƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃƪ 

ŜǎŜǘŞōŜƴ ŀ TYR, OCA2 Şǎ SLC45A2 ƎŞƴŜƪΣ ŀȊ {{t{ Şǎ hh55 ǘǸƴŜǘŜƛǘ Ƴǳǘŀǘƽ ōŜǘŜƎŜƪ ŜǎŜǘŞōŜƴ 

a WNT10AΣ ŀ I!9LLL ǇłŎƛŜƴǎŜƪ ŜǎŜǘŞōŜƴ ŀȊ F12 ƎŞƴΣ ŀȊ Ct[/!-ōŀƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ ŎǎŀƭłŘƻƪ ŜǎŜǘŞōŜƴ 

az OSMR Şǎ IL31RA ƎŞƴŜƪΣ RDEB-ōŜƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ ǇłŎƛŜƴǎŜƪ ŜǎŜǘŞōŜƴ ŀ COL7A1 ƎŞƴ Şǎ ŀ twt-ben 

ǎȊŜƴǾŜŘǃ ǇłŎƛŜƴǎŜƪ ŜǎŜǘŞōŜƴ ŀ CARD14 ƎŞƴ ƳǳǘłŎƛƽ ǎȊǼǊŞǎŞǘ ǾŞƎŜȊǘǸk el. Az ismertetett 

ŜǎŜǘŜƪ ŜƎȅǊŞǎȊŜ ŜƭǎǃŘƭŜƎŜǎŜƴ ŘƛŀƎƴƻǎȊǘƛƪǳǎ ŎŞƭǵ ƳŜƎƪŜǊŜǎŞǎ ǊŞǾŞƴ ƪŜǊǸƭǘ ŀ ƭłǘƽǘŜǊǸƴƪōŜΦ ! 

ƪǳǘŀǘłǎƛ ŎŞƭǵ ǾƛȊǎƎłƭŀǘƻƪŀǘ όŦǳƴƪŎƛƻƴłƭƛǎ ǾƛȊǎƎłƭŀǘƻƪ Şǎ ǘŜǊłǇƛłǎ ŦŜƧƭŜǎȊǘŞǎŜƪύ Ŝǘƛƪŀƛ 

ŜƴƎŜŘŞƭȅŜȊǘŜǘŞǎǘ ƪǀǾŜǘǃŜƴ ƪŜȊŘǘǸƪ ƳŜƎΦ ! ƎŜƴŜǘƛƪŀƛ ǾƛȊǎƎłƭŀǘƻƪ ŜƭǾŞƎȊŞǎŞƘŜȊ ŀ ǾƛȊǎƎłƭǘ 

ǇłŎƛŜƴǎŜƪǘǃƭ Şǎ ŜƎŞǎȊǎŞƎŜǎ ŜƎȅŞƴŜƪǘǃƭ ƎŜƴŜǘƛƪŀƛ ǘŀƴłŎǎŀŘłǎǘ ƪǀǾŜǘǃŜƴ ŀŘƻǘǘ ƝǊłǎōŜƭƛ 

ōŜƭŜŜƎȅŜȊŞǎǘ ƪǀǾŜǘǃŜƴ ǇŜǊƛŦŞǊƛłǎ ǾŞǊƳƛƴǘłǘ ǾŜǘǘǸƴƪΦ ! ǘŜƭƧŜǎ ǾŞǊōǃƭ ƎŜƴƻƳƛ 5b{ ƛȊƻƭłƭłǎǘ 
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ǾŞƎŜȊǘǸƴƪ ŀ vL!ŀƳǇ 5b! .ƭƻƻŘ aƛƴƛ Yƛǘ όvƛŀƎŜƴύ ǎŜƎƝǘǎŞƎŞǾŜƭΦ !Ȋ ƛȊƻƭłƭłǎ ǎƻǊłƴ ǇǊƻǘŜƛƴłȊ Y 

ŜƴȊƛƳƳŜƭ ǘǀǊǘŞƴǃ ŜƳŞǎȊǘŞǎǘ ƪǀǾŜǘǃŜƴ ŀƭƪƻƘƻƭƻǎ Ƴƻǎłǎƻƪŀǘ ǾŞƎŜȊǘǸƴƪ ŀ ǇǊƻǘƻƪƻƭƭƴŀƪ 

ƳŜƎŦŜƭŜƭǃŜƴΣ ƳŀƧŘ ŀ Ǝ5b{-ǘ млл ˃ƭ ŘŜǎȊǘƛƭƭłƭǘ ǾƝȊōŜƴ ǾŜǘǘǸƪ ŦŜƭΦ 

! ǇƻƭƛƳŜǊłȊ ƭłƴŎǊŜŀƪŎƛƽƘƻȊ όt/wύ ǘŜƳǇƭłǘƪŞƴǘ ŀ ƎŜƴƻƳƛ 5b{-ōǃƭ о ˃ƭ ƘŀǎȊƴłltunk fel 

ǊŜŀƪŎƛƽƪƪŞƴǘΦ 9ȊŜƴ ƪƝǾǸƭ ŀ ǊŜŀƪŎƛƽ ŜƭŜƎȅ ǘŀǊǘŀƭƳŀȊƻǘǘ т ˃ƭ 5ǊŜŀƳ ¢ŀǉ DǊŜŜƴ t/w aŀǎǘŜǊ aƛȄ-et 

όCŜǊƳŜƴǘŀǎύΣ о ˃ƭ ŘŜǎȊǘƛƭƭłƭǘ ǾƛȊŜǘ Şǎ н ˃ƭ-ǘ ŀ ƳŜƎŦŜƭŜƭǃ ǇǊƛƳŜǊǇłǊƻƪōƽƭΦ ! ǇǊƛƳŜǊŜƪŜǘ ŀȊ ¦/{/ 

DŜƴƻƳŜ .ǊƻǿǎŜǊ όǿǿǿΦƎŜƴƻƳŜΦǳŎǎŎΦŜŘǳύ Şǎ ŀ tǊƛƳŜǊо όƘǘǘǇΥκκfrodo.wi.mit.edu) interneten 

ŜƭŞǊƘŜǘǃ ǇǊƻƎǊŀƳƻƪ ǎŜƎƝǘǎŞƎŞǾŜƭ ǘŜǊǾŜȊǘǸƪΦ ! t/w ŀƳǇƭƛŦƛƪłƭłǎƻƪŀǘ aȅ/ȅŎƭŜǊ t/w ƎŞǇǇŜƭ 

ό.ƛƻwŀŘύ ǾŞƎŜȊǘǸƪ ŀ ƪǀǾŜǘƪŜȊǃƪ ǎȊŜǊƛƴǘΦ !Ȋ мΦ ƭŞǇŞǎΥ мл ǇŜǊŎ фрϲ/-ƻƴΣ нΦ ƭŞǇŞǎΥ ол ƳłǎƻŘǇŜǊŎ 

фрϲ/-ƻƴ όŘŜƴŀǘǳǊłƭłǎύΣ оΦ ƭŞǇŞǎΥ ол ƳłǎƻŘǇŜǊŎ рфϲ/-ƻƴ όŀƴƴŜŀƭƛƴƎύΣ пΦ ƭŞǇŞǎΥ пр ƳłǎƻŘǇŜǊŎ 

тнϲ/-ƻƴ όǎȊƛƴǘŞȊƛǎύΣ рΦ ƭŞǇŞǎΥ мл ƳłǎƻŘǇŜǊŎ тнϲ/-ƻƴ Şǎ сΦ ƭŞǇŞǎΥ пϲ/ Ŧƻƪƻƴ ǘŀǊǘłǎŀ ŀ ƳƛƴǘłƪƴŀƪΦ 

! нΦΣ оΦ Şǎ пΦ ƭŞǇŞǎŜƪŜǘ пл ŀƭƪŀƭƻƳƳŀƭ ƛǎƳŞǘŜƭǘǸƪ ƳŜƎΦ !Ȋ ŀƴƴŜŀƭƛƴƎ ƘǃƳŞǊǎŞƪƭŜǘ Şǎ ŀ Ŏƛƪƭǳǎƻƪ 

ǎȊłƳŀ ŀȊ ŀŘƻǘǘ ǇǊƛƳŜǊǇłǊ ŦǸƎƎǾŞƴȅŜ Ǿƻƭǘ, a ǎȊƛƴǘŞȊƛǎ ǊŜŀƪŎƛƽ ƛŘŜƧŞǘ ǇŜŘƛƎ ŀȊ ŀƳǇƭƛŦƛƪłƭǘ ǘŜǊƳŞƪ 

ǾłǊƘŀǘƽ ƘƻǎǎȊŀ ƘŀǘłǊƻȊǘŀ ƳŜƎΦ ! t/w ǊŜŀƪŎƛƽƪ ǎƻǊłƴ ŀ ƪƽŘƻƭƽ ǊŞƎƛƽƪ Şǎ ŀȊ ŀȊƻƪƪŀƭ ƘŀǘłǊƻs 

ƛƴǘǊƻƴłƭƛǎ ǊŞƎƛƽƪ ŦŜƭǎȊŀǇƻǊƝǘłǎłǘ ǾŞƎŜȊǘǸƪ ŜƭΦ  

! t/w ǘŜǊƳŞƪŜƪŜǘ н҈-ƻǎ ŀƎŀǊƽȊ ƎŞƭŜƴ ό{ŜŀYŜƳ [9 ŀƎŀǊƽȊΣ [ƻƴȊŀύ нΣр ˃ƭ DŜƭwŜŘ ό.ƛƻǘƛǳƳύ 

ƧŜƭŜƴƭŞǘŞōŜƴΣ ¢.9 ǇǳŦŦŜǊǘ ό[ƻƴȊŀύ ƘŀǎȊƴłƭǾŀ Ŧǳǘǘŀǘǘǳƪ ƳŜƎΦ ! DŜƭwŜŘ-ŘŜƭ ŦŜǎǘŜǘǘ ƎŞƭŜƪŜǘ ŜƎȅ 

.ƛƻwŀŘ aƻƭŜŎǳƭŀǊ LƳŀƎŜǊϯ DŜƭ5ƻŎϰ ·w ƎŞƭŘƻƪǳƳŜƴǘłŎƛƽǎ ǊŜƴŘǎȊŜǊǘ ƘŀǎȊƴłƭǾŀ ŀ vǳŀƴǘƛǘƛhƴŜ 

ǎȊƻŦǘǾŜǊ ǎŜƎƝǘǎŞƎŞǾŜƭ ŀƴŀƭƛȊłƭǘǳƪΦ 

A sȊŜƪǾŜƴłƭłǎƻƪ ŀ t/w ǊŜŀƪŎƛƽ ǘŜǊƳŞƪŜƪōǃƭ ǘǀǊǘŞƴǘŜƪ ƳŜƎŦŜƭŜƭǃ ǘƛǎȊǘƝǘłǎ ǳǘłƴΣ .ƛƎ 5ȅŜ 

¢ŜǊƳƛƴŀǘƻǊ ǾоΦм /ȅŎƭŜ ǎŜǉǳŜƴŎƛƴƎ ƪƛǘ ό!ǇǇƭƛŜŘ .ƛƻǎȅǎǘŜƳǎύ ŦŜƭƘŀǎȊƴłƭłǎłǾŀƭ !.L tǊƛǎƳ тллл 

ό!ǇǇƭƛŜŘ .ƛƻǎȅǎǘŜƳǎύ ǎȊŜƪǾŜƴłƭƽ ǇƭŀǘŦƻǊƳƳŀƭΦ ! ǎȊŜƪǾŜƴłƭłǎƛ ŜǊŜŘƳŞƴȅŜƪ ƪƛŞǊǘŞƪŜƭŞǎŜ az 

Ensemble Genome Browser (https://www.ensembl.org/), HGMD (http://hgmd.cf.ac.uk), ExAC 
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όƘǘǘǇΥκκŜȄŀŎΦōǊƻŀŘƛƴǎǘƛǘǳǘŜΦƻǊƎύ Şǎ Řō{bt όƘǘǘǇΥκκƴŎōƛΦƴƭƳΦƴƛƘΦƎƻǾκǇǊƻƧŜŎǘǎκ{btκύ ŀŘŀǘōłȊƛǎƻƪ 

ŦŜƭƘŀǎȊƴłƭłǎłǾŀƭ ǾŞƎŜȊǘǸƪ ŜƭΦ ! ƪŀǇƻǘǘ ƎŜƴŜǘƛƪŀƛ ǾŀǊƛłƴǎƻƪ ƪƽǊƻƪƛ ǎȊŜǊŜǇŞƴŜƪ ǾƛȊǎƎłƭŀǘŀ in silico 

ǇŀǘƘƻƎŜƴƛǘłǎ ǇǊŜŘƛƪŎƛƽǎ ǎȊƻŦǘǾŜǊŜƪƪŜƭ ǘǀǊǘŞƴǘΣ ǵƎȅ Ƴƛƴǘ SIFT (https://sift.bii.a-star.edu.sg/), 

Polyphen2 (http://genetics.bwh.harvard.edu/pph2/ύ Şǎ aǳǘŀǘƛƻƴ¢ŀǎǘŜǊ 

(http://www.mutationtaster.org/).  

Az F12, CTSC, CARD14 Şǎ CYLD ƎŞƴŜƪ ŜǎŜǘŞōŜƴ ŀȊ ƛǊƻŘŀƭƻƳōƽƭ ƳłǊ ƛǎƳŜǊǘΣ ǊŜƪǳǊǊŜƴǎ 

ƳǳǘłŎƛƽƪŀǘ ƛǎ ŀȊƻƴƻǎƝǘƻǘǘǳƴƪΦ 9ȊŜƪōŜƴ ŀȊ ŜǎŜǘŜƪōŜƴ ŀȊ ƛǊƻŘŀƭƻƳōŀƴ ŀ ƳǳǘłŎƛƽǘ Ǉǳōƭƛƪłƭƽ 

ƳǳƴƪŀŎǎƻǇƻǊǘǘŀƭ ŦŜƭǾŜǘǘǸƪ ŀ ƪŀǇŎǎƻƭŀǘƻǘΣ 5b{ Ƴƛƴǘłƪŀǘ ƪŞǊǘǸƴƪ Şǎ ǘƻǾłōōƛ ƘŀǇƭƻǘƝǇǳǎ 

ǾƛȊǎƎłƭŀǘƻƪŀǘ ǾŞƎŜȊǘǸƪ ŀƴƴŀƪ ǾƛȊǎƎłƭŀǘłǊŀΣ ƘƻƎȅ ŀȊ ŀŘƻǘǘ ƳǳǘłŎƛƽ ŀ ŦǀƭŘǊŀƧȊƛƭŀƎ ǘłǾƻƭƛ 

ōŜǘŜƎŜƪōŜƴ ŜƎȅ ǳƎȅŀƴŀȊƻƴ ŀƭŀǇƝǘƽ Ƙŀǘłǎ ŜǊŜŘƳŞƴȅŜƪŞƴǘ ŀƭŀƪǳƭǘ-Ŝ ƪƛΦ ! ƘŀǇƭƻǘƝǇǳǎ ŀƴŀƭƝȊƛǎ 

ŜƭǾŞƎȊŞǎŞƘŜȊ ŀȊ ŀȊƻƴƻǎƝǘƻǘǘ ƳǳǘłŎƛƽǘƽƭ рΩ Şǎ оΩ ƛǊłƴȅōŀƴ ŜƭƘŜƭȅŜȊƪŜŘǃ ǇƻƭƛƳƻǊŦƛȊƳǳǎƻƪŀǘ 

ǾƛȊǎƎłƭǘǳƪΦ !Ȋ {NP-ƪ ƎŜƴƻǘƛǇƛȊłƭłǎłǘ ŘƛǊŜƪǘ ǎȊŜƪǾŜƴłƭłǎǎŀƭ ǾŞƎŜȊǘǸƪ ŜƭΦ ! ƪŀǇƻǘǘ ƎŜƴƻǘƝǇǳǎ 

ŜǊŜŘƳŞƴȅŜƪ ŀƭŀǇƧłƴ ŀƭŀƪƝǘƻǘǘǳƪ ƪƛ ŀ ƘŀǇƭƻǘƝǇǳǎƻƪŀǘΣ ƳŜƭȅŜƪŜǘ ŀ ǾƛȊǎƎłƭǘ ŜƎȅŞƴŜƪ ŜǎŜǘŞōŜƴ 

ǀǎǎȊŜƘŀǎƻƴƭƝǘƻǘǘǳƴƪΦ 

3.2.3. CŜƴƻǘƝǇǳǎ-ƳƽŘƻǎƝǘƽ ƎŜƴŜǘƛƪŀƛ ǾŀǊƛłƴǎƻƪ ŀȊƻƴƻǎƝǘłǎŀ 
 

!Ȋƻƴ ǇłŎƛŜƴǎŜƛƴƪ ŜǎŜǘŞōŜƴΣ ŀƪƛƪƴŞƭ ŀ ƎŜƴŜǘƛƪŀƛ ǾƛȊǎƎłƭŀǘƻƪ ǎƻǊłƴ ǳƎȅŀƴŀȊƻƴ ƪƽǊƻƪƛ ƳǳǘłŎƛƽ 

ƘƻǊŘƻȊłǎŀ ƛƎŀȊƻƭƽŘƻǘǘΣ ŘŜ ŀ ƪƭƛƴƛƪŀƛ ǘǸƴŜǘŜƪ ƧŜƭŜƴǘǃǎ ŜƭǘŞǊŞǎŜƪŜǘ Ƴǳǘŀǘǘŀƪ ŀ ǘǸƴŜǘŜƪ ǎǵƭȅƻǎǎłƎłǘ 

Şǎ ŘƛǾŜǊȊƛǘłǎłǘ ƛƭƭŜǘǃŜƴ ŦŜƴƻǘƝǇǳǎ-ƳƽŘƻǎƝǘƽ ƎŜƴŜǘƛƪŀƛ ǾŀǊƛłƴǎƻƪ ŀȊƻƴƻǎƝǘłǎłǘ ǾŞƎŜȊǘǸƪ Ŝƭ ǘŜƭƧŜǎ 

ŜȄƻƳ ǎȊŜƪǾŜƴłƭłǎǎŀƭ ό²9{ύΦ ! ²9{ ǾƛȊǎƎłƭŀǘƻƪŀǘ ŀȊ ¦5-GenoMed Kft. (Debrecen) ǾŞƎŜȊǘŜ 

ǘŞǊƝǘŞǎŜǎ ǎȊƻƭƎłƭǘŀǘłǎ ƪŜǊŜǘŞōŜƴΦ ! ǾƛȊǎƎłƭǘ 5b{ Ƴƛƴǘłƪ ƳƛƴǃǎŞƎŜ ŀƎŀǊƽȊ ƎŞƭŜƭŜƪǘǊƻŦƻǊŞȊƛǎǎŜƭ 

ƪŜǊǸƭǘ ŞǊǘŞƪŜƭŞǎǊŜΦ ! ƪǀƴȅǾǘłǊǎȊŜǊƪŜszǘŞǎƘŜȊ пҡƎ мллƴƎκҡƭ ƪƻƴŎŜƴǘǊłŎƛƽƧǵ 5b{-Ƴƛƴǘłƪ ƪŜǊǸƭǘŜƪ 

ŦŜƭƘŀǎȊƴłƭłǎǊŀΦ !Ȋ ǀǎǎȊŜǎ ƘǳƳłƴ ŜȄƻƴƛƪǳǎ ǊŞƎƛƽ ŘǵǎƝǘłǎłǊŀ ŀȊ !ƎƛƭŜƴǘ ŦƻƭȅŞƪƻƴȅ ŎƘƛǇ-ǊǀƎȊƝǘǃ 

ǊŜƴŘǎȊŜǊŜ ƪŜǊǸƭǘ ŀƭƪŀƭƳŀȊłǎǊŀΦ 9Ȋǳǘłƴ LƭƭǳƳƛƴŀ ǇƭŀǘŦƻǊƳƻƴ ǵƧƎŜƴŜǊłŎƛƽǎ ǎȊŜƪǾŜƴłƭłǎ ǘǀǊǘŞƴǘΦ !Ȋ 
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Agilent SureSelecǘ IǳƳŀƴ !ƭƭ 9Ȅƻƴ ±с ƪƛǘ ŀƭƪŀƭƳŀȊłǎłǾŀƭ ǘǀǊǘŞƴǘ ŀ ƪǀƴȅǾǘłǊƪŞǎȊƝǘŞǎ Şǎ ŀ 

έcaptureέ ǘƝǇǳǎǵ ǾƛȊǎƎłƭŀǘƻƪΦ 9Ȋǘ ƪǀǾŜǘǃŜƴ ŀȊ !ƎƛƭŜƴǘ нмлл ǊŜƴŘǎȊŜǊǘ ƘŀǎȊƴłƭǘǳƪ ŀ ƪǀƴȅǾǘłǊ 

ƛƴȊŜǊǘ ƳŞǊŜǘŜƛƴŜƪ ŜƭƭŜƴǃǊȊŞǎŞǊŜΦ !Ȋ LƭƭǳƳƛƴŀ ǇƭŀǘŦƻǊƳƻƴ ŀ ǎȊŜƪǾŜƴłƭłǎ ŀ ƎȅłǊǘƽ łƭǘŀƭ ŜƭǃƝǊǘ 

ƳƽŘƻƴ ǘǀǊǘŞƴǘΦ bŀƎȅ ǘŜƭƧŜǎƝǘƳŞƴȅǼ ǇŀƛǊŜŘ-ŜƴŘ ǎȊŜƪǾŜƴłƭłǎ ǾŞƎŜȊǘǸƴƪ όǇŀƛǊŜŘ-end 150 bp, 

t9мрлύΦ ! ²9{ ōŜŦŜƧŜȊŞǎŜ ǳǘłƴ ōƛƻƛƴŦƻǊƳŀǘƛƪŀƛ ŜƭŜƳȊŞǎǘ ǾŞƎŜȊǘǸƴƪΣ ŀƳŜƭȅ ƳŀƎłōŀƴ ŦƻƎƭŀƭǘŀ ŀȊ 

ŀŘŀǘƻƪ ƳƛƴǃǎŞƎŞƴŜƪ ŞǊǘŞƪŜƭŞǎŞǘΣ ŀz SNP-ƪ ŘŜǘŜƪǘłƭłǎłǘ Şǎ ŀ ǘŜƭƧŜǎ genom asszociłŎƛƽǎ 

ǾƛȊǎƎłƭŀǘƻƪŀǘΦ ! ǎȊŜƪǾŜƴłƭłǎƛ ŀŘŀǘƻƪ ƳƛƴǃǎŞƎŜƭƭŜƴǃǊȊŞǎƛ ƪǀǾŜǘŜƭƳŞƴȅŜƛ ŀ ƪǀǾŜǘƪŜȊǃƪ ǾƻƭǘŀƪΥ ŀȊ 

ŜƎȅŜǎ ōłȊƛǎǇƻȊƝŎƛƽƪ ǎȊŜƪǾŜƴłƭłǎƛ ƘƛōŀŀǊłƴȅŀ ƪŜǾŜǎŜōōΣ Ƴƛƴǘ м҈ ǾƻƭǘΣ ŀȊ łǘƭŀƎƻǎ vнл ŀǊłƴȅ 

ƴŀƎȅƻōōΣ Ƴƛƴǘ фл҈Σ ŀȊ łǘƭŀƎƻǎ vол ŀǊłƴȅ ƴŀƎȅƻōōΣ Ƴƛƴǘ ул҈Σ ŀ ǎȊŜƪǾŜƴłƭłǎ фр҈ -ƻǎ ǾŀƎȅ ŀƴƴłƭ 

ƴŀƎȅƻōō ƛƭƭŜǎȊǘŞǎƛ Ǌłǘłǘ ŞǊǘ Ŝƭ Şǎ ŀ ōłȊƛǎ ƭŜƻƭǾŀǎłǎƛ ƳŞƭȅǎŞƎŜ ŜƎȅ ǇƻȊƝŎƛƽōŀƴ ŜƭŞǊǘŜ ŀ млȄ ǾŀƎȅ 

ŀƴƴłƭ ƴŀƎȅƻōō ŞǊǘŞƪŜǘΦ !Ȋ {bt ǘŜǎȊǘŜǘ ŀȊ ŀƭłōōƛŀƪ ǎȊŜǊƛƴǘ ǾŞƎŜȊǘǸƪΥ ŀ Ƨƽ ƳƛƴǃǎŞƎǼ ǎȊŜƪǾŜƴŎƛłƪŀǘ 

ŀ ƘǳƳłƴ ǊŜŦŜǊŜƴŎƛŀ ƎŜƴƻƳƘƻȊ όDw/ƘотκƘƎмфύ ƘŀǎƻƴƭƝǘƻǘǘǳƪΣ majd ŀȊ ŞǎȊƭŜƭǘ ǾŀǊƛłŎƛƽƪŀǘ 

ŜƭŜƳŜȊǘǸƪΦ ! ƪŀǇƻǘǘ ƎŜƴŜǘƛƪŀƛ ǾŀǊƛłƴǎƻƪ ƪƽǊƻƪƛ ǎȊŜǊŜǇŞƴŜƪ ǾƛȊǎƎłƭŀǘŀ in silico ǇŀǘƘƻƎŜƴƛǘłǎ 

ǇǊŜŘƛƪŎƛƽǎ ǎȊƻŦǘǾŜǊŜƪƪŜƭ ǘǀǊǘŞƴǘΣ ŀƳŜƭȅŜƪ ŀ ƪǀǾŜǘƪŜȊǃƪ ǾƻƭǘŀƪΥ {LC¢Σ tƻƭȅǇƘŜƴн Şǎ 

MutationTaster.  

оΦнΦпΦ .ǃǊōƛƻǇǎȊƛłǎ Ƴƛƴǘłƪ ǾŞǘŜƭŜΣ ƪŜǊŀǘƛƴƻŎƛǘłƪΣ ŦƛōǊƻōƭŀǎȊǘƻƪ ƛȊƻƭłƭłǎŀ Şǎ ǘŜƴȅŞǎȊǘŞǎŜ 
 

! ǾƛȊǎƎłƭǘ ōǃǊƳƛƴǘłƪ ǾŞǘŜƭŜȊŞǎŜ ŀ ǇłŎƛŜƴǎ ƝǊłǎōŜƭƛ ōŜƭŜŜƎȅŜȊŞǎŞǘΣ ŀ ǘŜǊǸƭŜǘ ŦŜǊǘǃǘƭŜƴƝǘŞǎŞǘ Şǎ 

ƭƛŘƻŎŀƛƴƴŀƭ ǘǀǊǘŞƴǃ ƛƴŦƛƭǘǊłƭłǎłǘ ƪǀǾŜǘǃŜƴ с ƳƳ-Ŝǎ ǇǳƴŎƘ ōƛƻǇǎȊƛłǎ ƪƻǊƻƴƎƻƪƪŀƭ ǘǀǊǘŞƴǘΦ ! 

ōǃǊƳƛƴǘłǘ н҈ ŀƴǘƛōƛƻǘƛƪǳƳκŀƴǘƛƳƛƪƻǘƛƪǳƳ ǘŀǊǘŀƭƳǵ лΦф҈ ŦƛȊƛƻƭƽƎƛłǎ ǎƽƻƭŘŀǘōŀƴ łȊǘŀǘǘǳƪ ол 

percig ǎȊƻōŀƘǃƳŞǊǎŞƪƭŜǘŜƴΣ ƳŀƧŘ 5ƛǎǇŀǎŜ ƻƭŘŀǘōŀ ƘŜƭȅŜȊǘǸƪ Şǎ ŜƎȅ ŞjǎȊŀƪłƴ łǘ пϲ/-on 

ƛƴƪǳōłƭǘǳƪΦ 9Ȋǘ ƪǀǾŜǘǃŜƴ ŀ ŘŜǊƳƛǎȊǘ ŀȊ ŜǇƛŘŜǊƳƛǎȊǘǃƭ ŜƭǾłƭŀǎȊǘƻǘǘǳƪΦ !Ȋ ŜǇƛŘŜǊƳƛǎȊōǃƭ 

ƘłƳǎŜƧǘŜƪŜǘ ƛȊƻƭłƭǘǳƴƪΣ ŀ ŘŜǊƳƛǎȊōǃƭ ŦƛōǊƻōƭŀǎȊǘƻƪŀǘΦ !Ȋ epidermiszre 2-3 ml tripszint 

ƘŜƭȅŜȊǘǸƴƪ Şǎ р ǇŜǊŎƛƎ отϲ/-ƻƴ ƛƴƪǳōłƭǘǳƪΦ ! ŘŜǊƳƛǎȊǊŜ ƪƻƭƭŀƎŜƴłȊΣ ƘƛŀƭǳǊƻƴƛŘłȊ Şǎ 
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ŘŜȊƻȄƛǊƛōƻƴǳƪƭŜłȊ ǘŀǊǘŀƭƳǵ ŜƳŞǎȊǘǃ ŜƴȊƛƳ ƳƛȄŜǘ ƘŜƭȅŜȊǘǸƴƪ Şǎ н ƽǊłƴ łǘ ƛƴƪǳōłƭǘǳƪ отϲ/-on. 

!Ȋ ƛƴƪǳōłŎƛƽǎ ƛŘǃ ƭŜǘŜƭǘŜ ǳǘłƴ ŀ ǎŜƧǘƭƛȊłǘǳƳƻƪŀǘ ǎǘŜǊƛƭ ǎȊǼǊǃƴ łǘǎȊǼǊǘǸƪΦ ! ǎŜƧǘŜƪŜǘ 

ƳŜƎǎȊłƳƻƭǘǳƪΣ ŎŜƴǘǊƛŦǳƎłƭǘǳƪ όмл ǇŜǊŎΣ пϲ/Σ ммрл ǊǇƳύ Şǎ ŀ ŦŜƭǸƭǵǎȊƽǘ ƭŜǀƴǘǾŜ ŀ ƳŜƎŦŜƭŜƭǃ 

ǘłǇƻƭŘŀǘǘŀƭ ǎȊǳǎȊǇŜƴŘłƭǘǳƪ, ƳŀƧŘ ǎŜƧǘǘŜƴȅŞǎȊǘǃ Ŧƭŀǎƪłƪōŀ ǎȊŞǘƻǎȊǘƻǘǘǳƪ ǃƪŜǘΦ ! ǎŜƧǘǘŜƴȅŞǎȊǘǃ 

flaskłƪŀǘ отϲ/-os sejtǘŜƴȅŞǎȊǘǃ ǘŜǊƳƻǎȊǘłǘƻƪōŀ ƘŜƭȅŜȊǘǸƪΦ 

оΦнΦрΦ wb{ ƛȊƻƭłƭłǎ 
 

!Ȋ wb{ ƛȊƻƭłƭłǎƘƻȊ ŀ ǎŜƧǘŜƪŜǘ рлл˃ƭ ¢ǊƛȊƻƭōŀƴ ǾŜǘǘǸƪ ŦŜƭΣ ǇłǊ ǇŜǊŎŜǘ ǎȊƻōŀƘǃƳŞǊǎŞƪƭŜǘŜƴ 

ƛƴƪǳōłƭǘǳƪΣ ŜȊǘ ƪǀǾŜǘǃŜƴ млл˃ƭ ƪƭƻǊƻŦƻǊƳƻǘ ŀŘtǳƴƪ ŀ ƳƛƴǘłƪƘƻȊΣ ŀƭŀǇƻǎŀƴ ǀǎǎȊŜǊłȊtuk, majd 

мл ǇŜǊŎƛƎ ǎȊƻōŀƘǃƳŞǊǎŞƪƭŜǘŜƴ ƛƴƪǳōłƭǘǳƪΣ ƳŀƧŘ мо ллл ǊǇƳ нл ǇŜǊŎƛƎΣ пϲ/-ƻƴ ŎŜƴǘǊƛŦǳƎłƭǘǳƪΦ ! 

ŦŜƭǎǃ ǾƛȊŜǎ ŦłȊƛǎǘ 9ǇǇŜƴŘƻǊŦ ŎǎǃōŜ ƳŞǊǘǸƪΦ ! ƳƛƴǘłƪƘƻȊ нрл˃ƭ ƛȊƻǇǊƻǇŀƴƻƭǘ ŀŘǘǳƴƪΣ 

ǀǎǎȊŜŦƻǊƎŀǘǘǳƪΣ ƳŀƧŘ мл ǇŜǊŎƛƎ ǎȊƻōŀƘǃƳŞǊǎŞƪƭŜǘŜƴ ƛƴƪǳōłƭǘǳƪΦ ! Ƴƛƴǘłƪŀǘ мо ллл ǊǇm 20 

ǇŜǊŎƛƎΣ пϲ/-ƻƴ ŎŜƴǘǊƛŦǳƎłƭǘǳƪΦ ! ŦŜƭǸƭǵǎȊƽǘ ƭŜǎȊƝǾǘǳƪΣ ŀ Ŏǎǃ ŀƭƧłƴ ƭŞǾǃ ǇŜƭƭŜǘ-Ŝǘ трл˃ƭ тр҈ 

Ŝǘŀƴƻƭƭŀƭ ƳƻǎǘǳƪΦ ±ƻǊǘŜȄŜƭǘǸƪΣ ŀƳƝƎ ŦŜƭ ƴŜƳ Ǿłƭǘ ŀ ǇŜƭƭŜǘΣ ƳŀƧŘ ƳŀȄƛƳłƭƛǎ ŦƻǊŘǳƭŀǘƻƴ с ǇŜǊŎƛƎ 

ŎŜƴǘǊƛŦǳƎłƭǘǳƪ пϲ/-ƻƴΦ ! ŦŜƭǸƭǵǎȊƽǘ ƭesȊƝǾǘǳƪΣ ŀ Ŏǎǃ ŀƭƧłƴ ƭŞǾǃ ǇŜƭƭŜǘet szoōŀƘǃƳŞǊǎŞƪƭŜǘŜƴ 

ǎȊłǊƝǘƻǘǘǳƪ ƪōΦ 15-нл ǇŜǊŎƛƎΦ ! ǇŜƭƭŜǘ ƳŞǊŜǘŞǘǃƭ ŦǸƎƎǃŜƴ мл-нл˃ƭ ƴǳƪƭŜłȊ ƳŜƴǘŜǎ ǾƝȊōŜƴ 

ǾƻǊǘŜȄŜƭǘǸƪΣ ƳƝƎ ŀ ǇŜƭƭŜǘ ŦŜƭƻƭŘƽŘƻǘǘΣ ƳŀƧŘ мл ǇŜǊŎƛƎ ррϲ/-ƻƴ ƛƴƪǳōłƭǘǳƪΦ !Ȋ wb{ Ƴƛƴǘłƪŀǘ 

ŦŜƭƘŀǎȊƴłƭłǎƛƎ -улϲ/-on ǘłǊƻƭǘǳƪΦ 

3.2.сΦ DŞƴ-ǎǇŜŎƛŦƛƪǳǎ ŎǎŜƴŘŜǎƝǘŞǎ 
 

A HeLa sejtekben a PRINS ƎŞƴ ŎǎŜƴŘŜǎƝǘŞǎŜ vektor-ŀƭŀǇǵ wb{ ƛƴǘŜǊŦŜǊŜƴŎƛŀ ƳƽŘǎȊŜǊǊŜƭΣ 

ƪƛƳŞǊŀ ƪƻƴǎǘǊǳƪǘƻƪ ŀƭƪŀƭƳŀȊłǎłǾŀƭ ǘǀǊǘŞƴǘ ŀ Ǉ{ƛƭŜƴŎŜǊ ƘȅƎǊƻ ŀƭƪŀƭƳŀȊłǎƛ ƧŀǾŀǎƭŀǘŀƛ ŀƭŀǇƧłƴ 

(Ambion).  
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3.2.7Φ DŞƴŜȄǇǊŜǎǎȊƛƽǎ ǾƛȊǎƎłƭŀǘƻƪ 
 

Az RDEB-ōŜƴ ƪƻǊłōōƛ ƪƭƛƴƛƪŀƛ ƳŜƎŦƛƎȅŜƭŞǎŜƪ ƛƎŀȊƻƭǘłƪΣ ƘƻƎȅ ŀȊ ƛƴǘǊŀŘŜǊƳłƭƛǎ ŀƭƭƻƎŞƴ ŦƛōǊƻōƭŀǎȊǘ 

ƛƴƧŜƪŎƛƽƪ ŀȊ ƛƴƧŜƪǘłƭǘ ǘŜǊǸƭŜǘŜƴ ŀ ōǃǊ ŦǊŀƎƛƭƛǘłǎłǘ ŎǎǀƪƪŜƴǘƛƪΣ Şǎ ƛŘǃǎȊŀƪƻǎŀƴ ǊŞǎȊƭŜƎŜǎŜƴ 

ƘŜƭȅǊŜłƭƭƝǘƧłƪ ŀ /т ƳŜƴƴȅƛǎŞƎŞǘ ŀ 59W-ben. Annak a mechaƴƛȊƳǳǎƴŀƪ ŀ ŦŜƭǘłǊłǎłǊŀΣ ŀƳƛǾŜƭ ŀȊ 

ŀƭƭƻƎŞƴ ŦƛōǊƻōƭŀǎȊǘƻƪ ƘƻȊȊłƧłǊǳƭƴŀƪ ŀ /т ƳŜƴƴȅƛǎŞƎŞƴŜƪ ƴǀǾŜƪŜŘŞǎŞƘŜȊ ŀ 59W-ben, egy RDEB-

ōŜƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ ǇłŎƛŜƴǎ ŜǎŜǘŞōŜƴ ōǃǊōƛƻǇǎȊƛłǎ Ƴƛƴǘłǘ ǾŜǘǘǸƴƪ ŀ ƪŜȊŜƭŞǎ Ŝƭǃǘǘ a 7., 15., 90., 180., 

нтлΦ Şǎ ослΦ ƴŀǇƻƴΦ ! ōƛƻǇǎȊƛłǎ Ƴƛƴǘłƪōƽƭ wb{-ǘ ƛȊƻƭłƭǘǳƴƪ Şǎ {ŜƴǘǊƛȄ IǳƳłƴ-6 teljes genom 

ŜȄǇǊŜǎǎȊƛƽǎ ŎƘƛǇŜǘ ŀƭƪŀƭƳŀȊǘǳƪ όLƭƭǳƳƛƴŀύΦ !Ȋ ŀŘŀǘƻƪŀǘ ŀ .ŜŀŘǎǘǳŘƛƻ оΦл ǾŜǊȊƛƽƧłƴŀƪ ǎŜƎƝǘǎŞƎŞǾŜƭ 

ƴƻǊƳŀƭƛȊłƭǘǳƪ όLƭƭǳƳƛƴŀύΦ ! ƎŞƴŜȄǇǊŜǎǎȊƛƽǎ ƪǸƭǀƴōǎŞƎŜƪ ƳŜƎƘŀǘłǊƻȊłǎŀ ŀȊ ŜȄǇǊŜǎǎȊƛƽǎ 

ƪǸƭǀƴōǎŞƎ ŞǊǘŞƪŜ ό5ƛff Score) >13 vagy < -моΣ ŀƳŜƭȅ ŦƛƎȅŜƭŜƳōŜ ǾŜǎȊƛ ŀ ƘłǘǘŞǊȊŀƧǘ Şǎ Ƴƛƴǘłƪ 

ƘŜǘŜǊƻƎŜƴƛǘłǎłǘΣ ǾŀƭŀƳƛƴǘ ŀƴƴŀƪ ǊŜƭŀǘƝǾ ό5ƛŦŦ CƻƭŘ /ƘŀƴƎŜύ ƭŜƎŀƭłōō ƪŞǘǎȊŜǊŜǎ ǾŀƎȅ ƴŀƎȅƻōō 

ǾłƭǘƻȊłǎŀ ŀƭŀǇƧłƴ ǘǀǊǘŞƴǘΦ 9ƳŜƭƭŜǘǘ ŀȊ łǘƭŀƎƻǎ ƧŜƭƛƴǘŜƴȊƛǘłǎ ƳƛƴŘŜƎȅƛƪ ǇǊƽōŀ ŜǎŜǘŞōŜƴ 

szignifƛƪłƴǎƴŀƪ Ǿƻƭǘ ǘŜƪƛƴǘŜǘǘ ғлΣлр t ŞǊǘŞƪ ŜǎŜǘŞƴΦ 9ǘǘǃƭ ŜƭǘŞǊǃ t ŞǊǘŞƪ ŜǎŜǘŞƴ ŀȊ ŀŘƻǘǘ ǇǊƽōŀ 

ƪƛȊłǊłǎǊŀ ƪŜǊǸƭǘ ŀȊ ŜƭŜƳȊŞǎōǃƭΦ  

! Ǿŀƭƽǎ ƛŘŜƧǼΣ ƪǾŀƴǘƛǘŀǘƝǾΣ ǊŜǾŜǊȊ ǘǊŀƴǎƪǊƛǇǘłȊ t/w όv-RT-t/wύ ǾƛȊǎƎłƭŀǘƻƪ ǎƻǊłƴ ŀȊ ƛȊƻƭłƭǘ wb{ 

Ƴƛƴǘłƪ ƪƻƴŎŜƴǘǊłŎƛƽƧłǘ ƳŜƎƳŞǊǘǸƪΣ ƳŀƧŘ ŜƎȅǎŞƎŜǎ ƪƻƴŎŜƴǘǊłŎƛƽǊŀ ƘƝƎƝǘƻǘǘǳƪ ǃƪŜǘ όлΣн˃Ǝκ˃ƭύΦ 

9Ȋǳǘłƴ Ŏ5b{-ǎŞ ƝǊǘǳƪ łǘ ǃƪŜǘ ŀȊ !.L IƛƎƘ-Capacity cDNA Reverse Transcription Kit protokollnak 

ƳŜƎŦŜƭŜƭǃ ŀƭƪŀƭƳŀȊłǎłǾŀƭΦ ! Ŏ5b{ Ƴƛƴǘłƪƪŀƭ v-RT-t/w ǾƛȊǎƎłƭŀǘƻƪŀǘ ǾŞƎŜȊǘǸƴƪ ǾŀƭƛŘłƭǘ !.L 

Taqman kit-ek alkalmŀȊłǎłǾŀƭΦ ! ǾƛȊǎƎłƭŀǘƻƪƘƻȊ Ŏ5b{Σ ¢ŀǉƳŀƴ ƳŀǎǘŜǊ-mix, specifikus primerek, 

ǇǊƽōŀ ǀǎǎȊŜƳŞǊŞǎŞǘ ƪǀǾŜǘǃŜƴ !.L трлл ǊŜŀƭ-ǘƛƳŜ t/w ƪŞǎȊǸƭŞƪŜǘ ŀƭƪŀƭƳŀȊǘǳƴƪΦ ! ƳŞǊŞǎŜƪŜǘ 

ƳƛƴŘŜƴ Ƴƛƴǘŀ ŜǎŜǘŞōŜƴ ŜƭǾŞƎŜȊǘǸƪ ŜƎȅ ǾłƭŀǎȊǘƻǘǘ ƘƻǳǎŜƪŜŜǇƛƴƎ ƎŞƴǊŜ ǎǇŜŎƛŦƛƪǳǎ ǇǊƛƳŜǊ ǇłǊǊŀƭ 

(18{ ǊƛōƻǎȊƻƳłƭƛǎ wb{ύ Şǎ ŀ ǾƛȊǎƎłƭƴƛ ƪƝǾłƴǘ ƎŞƴόŜƪύ ǇǊƛƳŜǊ ǇłǊƧłǾŀƭΦ ! ǾƛȊǎƎłƭƴƛ ƪƝǾłƴǘ Ƴƛƴǘłƪ 
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ŜǎŜǘŞōŜƴ ŀ ǊŜƭŀǘƝǾ ŜȄǇǊŜǎǎȊƛƽǘ ŀ ƘłȊǘŀǊǘłǎƛ му{ Şǎ ǾŀƎȅ D!t5I ƎŞƴ ŜǎŜǘŞōŜƴ ƳŞǊǘ ŞǊǘŞƪŜƪǊŜ 

ƴƻǊƳŀƭƛȊłƭǾŀ ƘŀǘłǊƻȊǘǳƪ ƳŜƎΦ  

3.2.8. IƳƳǳƴƻŦƭǳƻǊŜǎŎŜƴǎ ǾƛȊǎƎłƭŀǘok 
 

! ōǃǊōǃƭ сƳƳ-Ŝǎ ǇǳƴŎƘ ōƛƻǇǎȊƛłǾŀƭ ŜƭǘłǾƻƭƝǘƻǘǘΣ ŦƻǎȊŦłǘ ǇǳŦŦŜǊŜǎ ǎƽƻƭŘŀǘōŀƴ όt.{ύ ƳŀȄƛƳǳƳ 

ƴŞƘłƴȅ ƽǊłƴ łǘ ǘłǊƻƭǘΣ ƳŀƧŘ ƭŜŦŀƎȅŀǎȊǘƻǘǘΣ ƪǊƛƻǎȊǘłǘōŀƴ ŜƭƘŜƭȅŜȊŜǘǘΣ ƳƛƪǊƻǘƽƳƳŀƭ ƳŜǘǎȊŜǘǘΣ ƪōΦ 

4-6 m˃ ǾŀǎǘŀƎǎłƎǵΣ ƴŀǘƝǾ ǎȊǀǾŜǘƳƛƴǘłǘ ƘŀǎȊƴłƭǳƴƪΦ ! ŦŀƎȅŀǎȊǘƻǘǘ Ƴƛƴǘłǘ ǘłǊƎȅƭŜƳŜȊǊŜ ǾŜǘǘǸƪ 

ŦŜƭΣ ǎȊłǊƝǘƻǘǘǳƪΣ t.{-ōŜƴ ƳƻǎǘǳƪΣ ƳŀƧŘ ŀȊ ŜƭǎǃŘƭŜƎŜǎ ŜƭƭŜƴŀƴȅŀƎƎŀƭ ƛƴƪǳōłƭǘǳƪΣ ŜȊǘ ƪǀǾŜǘǃŜƴ 

ƳłǎƻŘƭŀƎƻǎ ŜƭƭŜƴŀƴȅŀƎƎŀƭ blokkoltukΦ ! ƳŜǘǎȊŜǘŜƪŜǘ ŜȊǳǘłƴ ƘłǊƻƳǎȊƻǊ Ǿłƭǘƻǘǘ t.{-ben mostuk 

łǘΣ ƳŀƧŘ ǎȊłǊƝǘƻǘǘǳƪΣ ǾŞƎǸƭ 5!tL-ǘ ǘŀǊǘŀƭƳŀȊƽ ±ŜŎǘŀǎƘƛŜƭŘ IŀǊŘ{Ŝǘ ŦŜŘǃ ƳŞŘƛǳƳƻǘ ƘŜƭȅŜȊǘǸƴƪ 

ǊłƧǳƪ ό±ŜŎǘƻǊ [ōƻǊŀǘƻǊƛŜǎΣ tŜǘŜǊōƻǊƻǳƎƘΣ !ƴƎƭƛŀύ Şǎ ŦƭǳƻǊŜǎȊŎŜƴǎ ƳƛƪǊƻǎȊƪƽǇǇŀƭ ƳŜƎǾƛȊǎƎłƭǘǳƪΦ  

3.2.9Φ LƳƳǳƴƘƛǎȊǘƻƪŞƳƛŀƛ ǾƛȊǎƎłƭŀǘƻƪ 

 

[ŞȊƛƻƴłƭƛǎΣ ƭŞȊƛƽ ƳŜƭƭŜǘǘƛ ǇƛƪƪŜƭȅǎǀƳǀǊǀǎ Şǎ ŜƎŞǎȊǎŞƎŜǎ ōǃǊōƛƻǇǎȊƛłǎ Ƴƛƴǘłƪ нп ƽǊłǎ п҈ 

forƳŀƭŘŜƘƛŘŜǎ ŦƛȄłƭłǎłǘ ƪǀǾŜǘǃŜƴ ŀ Ƴƛƴǘłƪŀǘ ǇŀǊŦŦƛƴōŀ łƎȅŀȊǘǳƪΦ 4 ˃ m ǾŀǎǘŀƎǎłƎǵ metszeteket 

ǘłǊƎȅƭŜƳŜȊŜƪǊŜ ƘŜƭȅŜȊǘǸƴƪΣ о-szor 5 percig xylene-ƴŜƭ ƪŜȊŜƭǘǸƪΣ ƳŀƧŘ ǾƛǎǎȊŀƘƛŘǊŀǘłƭǘǳƪ 

ŎǎǀƪƪŜƴǃ ƪƻƴŎŜƴǘǊłŎƛƽƧǵ ŜǘƘŀƴƻƭ Şǎ ƳŜǘƘŀnƻƭ ŜƭŜƎȅŞǾŜƭ н-szer 3 ǇŜǊŎƛƎΦ ! ǎȊǀǾŜǘƛ ŜƴŘƻƎŞƴ 

ǇŜǊƻȄƛŘłȊ ōƭƻƪƪƻƭłǎłǘ фл Ƴƭ ƳŜǘƘŀƴƻƭ Şǎ о Ƴƭ ƘƛŘǊƻƎŞƴ-ǇŜǊƻȄƛŘ ŜƭŜƎȅŞǾŜƭ ǾŞƎŜȊǘǸƪ р ǇŜǊŎƛƎΦ ! 

ƴŜƳ ǎǇŜŎƛŦƛƪǳǎ ŀƴǘƛƎŞƴŜƪ ōƭƻƪƪƻƭłǎłƘƻȊ м҈-ƻǎ ǎȊŀǊǾŀǎƳŀǊƘŀ ǎȊŞǊǳƳ ŀƭōG1P3 ǳƳƛƴ Şǎ лΣм҈-os 

Azidot alkalmaztunk 10 percig. ! ƴŜƳ ǎǇŜŎƛŦƛƪǳǎ ŀƴǘƛƎŞƴ ōƭƻƪƪƻƭłǎǘ ƪǀǾŜǘǃŜƴ a metszeteket 

Dмtо ŜƭƭŜƴƛ ŜƭǎǃŘƭŜƎŜǎ ŜƎŞǊ Ƴƻƴƻƪƭƻƴłƭƛǎ ŜƭƭŜƴŀƴȅŀƎƎŀƭ ƪŜȊŜƭǘǸƪ ό!ōƴƻǾŀύ ŜƎȅ ƴŀǇƛƎΦ !Ȋ 

ƛȊƻǘƝǇǳǎ ƪƻƴǘǊƻƭƭƻƪ ŦŜǎǘŞǎŜƪƻǊ ŀ Dмtо ŜƭƭŜƴƛ ŜƭǎǃŘƭŜƎŜǎ ŜƭƭŜƴŀƴȅŀƎƻǘ ƪƛƘŀƎȅǘǳƪ ŀ ŦŜǎǘŞǎōǃƭΦ Az 

ŞǊȊŞƪŜƴȅŜōō ǊŜŀƪŎƛƽ ŜƭŞǊŞǎŜ ŎŞƭƧłōƽƭ 30 percig toǊƳŀǇŜǊƻȄƛŘłȊ ǇƻƭƛƳŜǊǘ ŀƭƪŀƭƳŀȊǘǳƴƪ 

ό9ƴǾƛǎƛƻƴ {ȅǎǘŜƳΣ 5ŀƪƻύΦ ! оΣоΩ ŘƛŀƳƛƴƻōŜƴȊƛŘƛƴ ό5!.ύ ǊŜŀƪŎƛƽ ƛƴǘŜƴȊƛǘłǎłǘ ŦŞƴȅƳƛƪǊƻǎȊƪƽǇǇŀƭ 
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ǾƛȊǎƎłƭǘǳƪ ƳŜƎ όwŜŀƭ9ƴǾƛǎƛƻƴ ǎȅǎǘŜƳΣ 5ŀƪƻύΦ ! ƳŜǘǎȊŜǘŜƪŜǘ ŜƎȅ ǇŜǊŎƛƎ ƘŜƳŀǘƻȄƛƭƭƛƴ-nel 

ŦŜǎǘŜǘǘǸƪΦ 

3.2.10. LƳƳǳƴǇǊŜŎƛǇƛǘłŎƛƽ Şǎ ²Ŝstern blot ŀƴŀƭƝȊƛǎ 
 

A BSS-ōŜƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ ǎȊŜƎŜŘƛ ŎǎŀƭłŘ ƪŞǘ ǘǸƴŜǘŜǎ ŎǎŀƭłŘǘŀƎƧłǘƽƭΣ ǾŀƭŀƳƛƴǘ ŜƎŞǎȊǎŞƎŜǎ ƪƻƴǘǊƻƭƭ 

ŜƎȅŞƴŜƪǘǃƭ ƴŞƎȅ ƳƳ-Ŝǎ ǇǳƴŎƘ ōƛƻǇǎȊƛŀ Ƴƛƴǘłǘ ǾŜǘǘǸƴƪΦ 5ƛǎȊǇłȊ ŜƴȊƛƳƳŜƭ όDǊŀŘŜ LLΣ wƻŎƘŜ 

!ǇǇƭƛŜŘ {ŎƛŜƴŎŜύ ǘǀǊǘŞƴǃ ŜƳŞǎȊǘŞǎǘ ƪǀǾŜǘǃŜƴ ŦƛōǊƻōƭŀǎȊǘ ǎŜƧǘŜƪŜǘ ƛȊƻƭłƭǘǳƴƪ Şǎ ǘŜƴȅŞǎȊǘŜǘǘǸƪ 

ǎǘŀƴŘŀǊŘ ƪǀǊǸƭƳŞƴȅŜƪ ƪǀȊǀǘǘΦ30 

A fibroblasztokat PBS-ǎŜƭ ǘǀǊǘŞƴǃ Ƴƻǎłǎǘ ƪǀǾŜǘǃŜƴ м Ƴƭ ƭƝȊƛǎ ǇǳŦŦŜǊōŜƴ ό{ƛƎƳŀύ ǎȊǳǎȊǇŜƴŘłƭǘǳƪΣ 

ƳŀƧŘ ƧŞƎŜƴ ƘǼǘǀǘǘ ƘƻƳƻƎŜƴƛȊłǘƻǊ ǎŜƎƝǘǎŞƎŞǾŜƭ ƘƻƳƻƎŜƴƛȊłƭǘǳƪΦ 9Ȋǘ ƪǀǾŜǘǃŜƴ ŀȊ 

Immunoprecipitatiƻƴ Yƛǘ tǊƻǘŜƛƴ D όwƻŎƘŜ !ǇǇƭƛŜŘ {ŎƛŜƴŎŜύ ƳŜƎŀŘƻǘǘ ƛƴǎǘǊǳƪŎƛƽƛƴŀƪ 

ƪǀǾŜǘŞǎŞǾŜƭΣ ŀƴǘƛ-ƘǳƳłƴ b9ah ŜƎŞǊ ŀƴǘƛǘŜǎǘ ό.5 tƘŀǊƳƛƴƎŜƴύ ŦŜƭƘŀǎȊƴłƭłǎłǾŀƭ b9ah ŦŜƘŞǊƧŞǘ 

ƛƳƳǳƴǇǊŜŎƛǇƛǘłƭǘǳƴƪ ƳƛƴŘ ŀ ƪƻƴǘǊƻƭƭΣ ƳƛƴŘ ǇŜŘƛƎ ŀ CYLD Ƴǳǘłƴǎ ŦƛōǊƻōƭŀǎȊǘƻƪōƽƭΦ 

!Ȋ ƛƳƳǳƴǇǊŜŎƛǇƛǘłŎƛƽ ǎƻǊłƴ ƪƛƴȅŜǊǘ ŦŜƘŞǊƧŞƪŜǘ ƘŀǎȊƴłƭǘǳƪ ŦŜƭ ŀ ²ŜǎǘŜǊƴ ōƭƻǘǘ ŀƴŀƭƝȊƛǎ ǎƻǊłƴΦ ! 

ŦŜƘŞǊƧŞƪŜǘ мл҈-os SDS-ǇƻƭƛŀƪǊƛƭŀƳƛŘ ƎŞƭŜƴ Ŧǳǘǘŀǘǘǳƪ ƳŜƎΦ ! ƎŞƭǊǃƭ ŀ ŦŜƘŞǊƧŞƪŜǘ ǎȊłǊŀȊ ōƭƻǘǘ 

ǊŜƴŘǎȊŜǊ όƛ.ƭƻǘ DŜƭ ¢ǊŀƴǎŦŜǊ {ȅǎǘŜƳΣ LƴǾƛǘǊƻƎŜƴύ ǎŜƎƝǘǎŞƎŞǾŜƭ ƴƛǘǊƻŎŜƭƭǳƭƽȊ ƳŜƳōǊłƴǊŀ 

blotǘƻƭǘǳƪΦ ! ƳŜƳōǊłƴƻƪŀǘ о҈-ƻǎ ǘŜƧǇƻǊǘ ǘŀǊǘŀƭƳŀȊƽ ¢.{ ƻƭŘŀǘōŀƴ н ƽǊłƴ łǘ ǘŜƭƝǘŜǘǘǸƪΦ !ƴǘƛ-

ƘǳƳłƴ ǳōƛǉǳƛǘƛƴ ŜƎŞǊ ό{ŀƴǘŀ /ǊǳȊ .ƛƻǘŜŎƘƴƻƭƻƎȅύ ŜƭǎǃŘƭŜƎŜǎ ŜƭƭŜƴŀƴȅŀƎƻǘ ƘŀǎȊƴłƭǘǳƴƪ ŀ ŦŜƘŞǊƧŜ 

ƪƛƳǳǘŀǘłǎłƘƻȊΦ о҈ ǘŜƧǇƻǊǘ ǘŀǊǘŀƭƳŀȊƽ ¢.{ ƻƭŘŀǘōŀƴ ƪƛƘƝƎƝǘƻǘǘ ŜƭƭŜƴŀƴȅŀƎƎŀƭ ŜƎȅ ŞƧǎȊŀƪłƴ łǘ пϲ/-

ƻƴ ƛƴƪǳōłƭǘǳƪ ŀ ƴƛǘǊƻŎŜƭƭǳƭƽȊ ƳŜƳōǊłƴǘΦ aƻǎłǎƻƪŀǘ ƪǀǾŜǘǃŜƴ ŜƎŞǊ LƎD ŜƭƭŜƴ ǘŜǊƳŜƭǘŜǘŜǘǘ 

ŀƭƪŀƭƛƪǳǎ ŦƻǎȊŦŀǘłȊ ƪƻƴƧǳƎłƭǘ ƳłǎƻŘƭŀƎƻǎ ŜƭƭŜƴŀƴȅŀƎƻǘ ό{ƛƎƳŀύ Şǎ р-bromo-4-kloro-3-indolil-

ŦƻǎȊŦłǘκƴƛǘǊƻōƭǳŜ-ǘŜǘǊŀȊƽƭƛǳƳ ό{ƛƎƳŀύ ŜƭǃƘƝǾǃ ƻƭŘŀǘƻǘ ƘŀǎȊƴłƭǘǳƴƪ ŀ ŦŜƘŞǊƧŜ ǎłǾƻƪ 

ƳŜƎƧŜƭŜƴƝǘŞǎŞƘŜȊΦ 
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3.2.11. Statisztika Şǎ ōƛƻƛƴŦƻǊƳŀǘƛƪŀƛ ŜƭŜƳȊŞǎŜƪ 
 

!Ȋ ŜƎȅŜǎ ǾƛȊǎƎłƭŀǘƻƪ ƪŀǇŎǎłƴ ǾŞƎȊŜǘǘ ǎǘŀǘƛǎȊǘƛƪŀƛ ŀƴŀƭƝȊƛǎƘŜȊ ŀ ±ŀǎǎŀǊ{ǘŀǘǎΥ {ǘŀǘƛǎǘƛŎŀƭ 

Computation Web Site (www.vassarstats.netύ ƻƭŘŀƭƻƴΣ ƻƴƭƛƴŜΣ ƛƴƎȅŜƴŜǎŜƴ ŜƭŞǊƘŜǘǃ ǎǘŀǘƛǎȊǘƛƪŀƛ 

ǾƛȊǎƎłƭƽƳƽŘǎȊŜǊŜƪŜǘ ŀƭƪŀƭƳŀȊǘǳƪΦ  

! ǎȊŜƪǾŜƴłƭłǎƛ ŜǊŜŘƳŞƴȅŜƪ ƪƛŞǊǘŞƪŜƭŞǎŜ ŀȊ 9ƴǎŜƳōƭŜ DŜƴƻƳŜ .ǊƻǿǎŜǊ 

(https://www.ensembl.org/), HGMD (http://hgmd.cf.ac.uk), ExAC 

όƘǘǘǇΥκκŜȄŀŎΦōǊƻŀŘƛƴǎǘƛǘǳǘŜΦƻǊƎύ Şǎ Řō{bt όƘǘǘǇΥκκƴŎōƛΦƴƭƳΦƴƛƘΦƎƻǾκǇǊƻƧŜŎǘǎκ{btκύ ŀŘŀǘōłȊƛǎƻƪ 

ŦŜƭƘŀǎȊƴłƭłǎłǾŀƭ ǾŞƎŜȊǘǸƪ ŜƭΦ ! ƪŀǇƻǘǘ ƎŜƴŜǘƛƪŀƛ ǾŀǊƛłƴǎƻƪ ƪƽǊƻƪƛ ǎȊŜǊŜǇŞƴŜƪ ǾƛȊǎƎłƭŀǘŀ in silico 

ǇŀǘƘƻƎŜƴƛǘłǎ ǇǊŜŘƛƪŎƛƽǎ ǎȊƻŦǘǾŜǊŜƪƪŜƭ ǘǀǊǘŞƴǘΥ SIFT (https://sift.bii.a-star.edu.sg/), Polyphen2 

(http://genetics.bwh.harvard.edu/pph2/ύ Şǎ aǳǘŀǘƛƻƴ¢ŀǎǘŜǊ όhttp://www.mutationtaster.org/).  

  

dc_1813_20

Powered by TCPDF (www.tcpdf.org)

http://www.vassarstats.net/
https://www.ensembl.org/
http://genetics.bwh.harvard.edu/pph2/
http://www.mutationtaster.org/


48 
 

пΦ 9ǊŜŘƳŞnyek 
 

4.1. DŜƴƻǘƝǇǳǎ-ŦŜƴƻǘƝǇǳǎ ǀǎǎȊŜŦǸƎƎŞǎŜƪ ŦŜƭǘłǊłǎŀ 

 

4.1.1. A ƪǳǘłƴ ǘŜƭŜŀƴƎƛŜŎǘłǎƛłǾŀƭ ǘłǊǎǳƭƽ ŦŀƳƛƭƛłǊƛǎ ƻǊƻǇƘŀǊȅƴƎŜłƭƛǎ ŘŀƎŀƴŀǘ ǎȊƛƴŘǊƽƳŀ 

(TAFOCS) ƘłǘǘŜǊŞōŜƴ ŀȊ ŀǘŀȄƛŀ ǘŜƭŜŀƴƎƛŜŎǘŀǎƛŀ Şǎ wŀŘо-kapcsolt (ATR) ƎŞƴ ƴƻǾǳƳ ƳǳǘłŎƛƽƧłǘ 

ŀȊƻƴƻǎƝǘƻǘǘǳƪ 
 

! ¢!Ch/{ ǎȊƛƴŘǊƽƳłǘ ŜƎȅ р ƎŜƴŜǊłŎƛƽǎΣ нп ŞǊƛƴǘŜǘǘ ŎǎŀƭłŘǘŀƎƻǘ ǘŀǊǘŀƭƳŀȊƽ ŀƳŜǊƛƪŀƛ ŎǎŀƭłŘōŀƴ 

ŦƛƎȅŜƭǘǸƪ ƳŜƎ ŜƭǃǎȊǀǊΦ mǎǎȊŜǎŜƴ нс ŎǎŀƭłŘǘŀƎ ǾƛȊǎƎłƭŀǘłǘ ǾŞƎŜȊǘǸƪ Ŝƭ όмо ǘǸƴŜǘŜǎ Şǎ мо 

ǘǸƴŜǘƳŜƴǘŜǎ ŎǎŀƭłŘǘŀƎ ƪŜǊǸƭǘ ōŜǾƻƴłǎǊŀύΦ9 ! ǾƛȊǎƎłƭǘ ŜƎȅŞƴŜƪ ŜǎŜǘŞōŜƴ ŀ ǘŜƭƧŜs genomot 

ƭŜŦŜŘǃŜƴ ǇƻƭƛƳƻǊŦƛȊƳǳǎƻƪ ƪŜǊǸƭǘŜƪ ƎŜƴƻǘƛǇƛȊłƭłǎǊŀΣ ƪŀǇŎǎƻƭǘǎłƎƛ ǾƛȊǎƎłƭŀǘƻǘ ǾŞƎŜȊǘǸƴƪΦ ! 

ǾƛȊǎƎłƭŀǘƛ ŜǊŜŘƳŞƴȅŜƪ ŜƎȅ ǎȊƛƎƴƛŦƛƪłƴǎ ƭƽƪǳǎȊǘ ŀȊƻƴƻǎƝǘƻǘǘŀƪ ŀ оǉнн-нп ǊŞƎƛƽōŀƴ όŀȊ Ǌǎтннумо 

SNP-ǘǃƭ ŀȊ Ǌǎфрнлон {bt-ƛƎύΣ ŀ ǊŞƎƛƽ ǎȊǼƪƝǘŞǎŞǊŜ ǘƻǾłōōƛ mikroszatellita markerek 

genotiǇƛȊłƭłǎłǘ ǾŞƎŜȊǘǸƪ ŜƭΦ  !Ȋ ƝƎȅ ƪŀǇƻǘǘ ƳłǊŎǎŀƪ ƳƛƴǘŜƎȅ фл ƪǸƭǀƴōǀȊǃ ƎŞƴǘ ǘŀǊǘŀƭƳŀȊƽ ǊŞƎƛƽ 

(az rs712984 SNP-ǘǃƭ ŀȊ Ǌǎфрмпср {bt-ƛƎύ ŜǎŜǘŞōŜƴ ŀ ǇƻǘŜƴŎƛłƭƛǎ ƪƽǊƻƪƛ ƎŞƴŜƪ ƪǀǊŞƴŜƪ 

ǎȊǼƪƝǘŞǎŜ ŀ Ǌƽƭǳƪ ƪǀȊǀƭǘ ƪƻǊłōōƛ ǘǳŘƻƳłƴȅƻǎ ǇǳōƭƛƪłŎƛƽƪōŀƴ ƭŜƝǊǘ ƎŜƴƻǘƝǇǳǎ-fŜƴƻǘƝǇǳǎ 

ǀǎǎȊŜŦǸƎƎŞǎŜƪ ŀƭŀǇƧłƴ ǘǀǊǘŞƴǘ ƳŜƎΦ NƎȅ ƪŜǊǸƭǘ ол ƭŜƘŜǘǎŞƎŜǎ ƪƽǊƻƪƛ ƎŞƴ ƪƛǾłƭŀǎȊǘłǎǊŀΣ ƳŜƭȅŜƪ 

ŜǎŜǘŞōŜƴ ŘƛǊŜƪǘ ǎȊŜƪǾŜƴłƭłǎǎŀƭ ǘǀǊǘŞƴǘ ŀ ōŜǘŜƎǎŞƎ ƘłǘǘŜǊŞōŜƴ łƭƭƽ ƪƽǊƻƪƛ ƳǳǘłŎƛƽ ŀȊƻƴƻǎƝǘłǎŀΦ  

A 30 ŦŜƭǘŞǘŜƭŜȊŜǘǘ ƪƽǊƻƪƛ ƎŞƴ ŘƛǊŜƪǘ ǎȊŜƪǾŜƴłƭłǎŀ ǊŞǾŞƴ ŀ ōŜǘŜƎǎŞƎ ƪƛŀƭŀƪǳƭłǎłŞǊǘ ŦŜƭŜƭǃǎ 

ƳǳǘłŎƛƽΣ ŜƎȅ ƘŜǘŜǊƻȊƛƎƽǘŀ ƳƛǎǎȊŜƴǎȊ ǾŀǊƛłƴǎ ŀȊ ŀǘŀȄƛŀ ǘŜƭŜŀƴƎƛŜŎǘŀǎƛŀ Şǎ wŀŘо-kapcsolt (ATR) 

ƎŞƴŜƴ ƪŜǊǸƭǘ ŀȊƻƴƻǎƝǘłǎǊŀ όŎΦспом!ҔDΣ ǇΦDƭƴнмпп!ǊƎΣ мфΦ łbra).9 9Ȋ ŀ ƳǳǘłŎƛƽ ƳƛƴŘŜƴ ŞǊƛƴǘŜǘǘ 

ŎǎŀƭłŘǘŀƎ ǾŞǊōǃƭ ƛȊƻƭłƭǘ ƎŜƴƻƳƛ 5b{-Şƴ ƧŜƭŜƴ ǾƻƭǘΣ ƳƝƎ ŀ ǾƛȊǎƎłƭǘ ƪƭƛƴƛƪŀƛƭŀƎ ǘǸƴŜǘƳŜƴǘŜǎ 

ŎǎŀƭłŘǘŀƎƻƪ ƪǀȊǸƭ ŜƎȅƛƪ ǎŜƳ ƘƻǊŘƻȊǘŀΦ ннл ǘƻǾłōōƛ ŜƎŞǎȊǎŞƎŜǎΣ ƪƻƴǘǊƻƭƭ ŜƎȅŞƴ ǾƛȊǎƎłƭŀǘŀ ǎƻǊłƴ 

a c.6431A>G, p.Gln2144Arg ATR ƳǳǘłŎƛƽ ƴŜƳ Ǿƻƭǘ ƧŜƭŜƴ ŜƎȅŜǘƭŜƴ ŜƎȅŞƴōŜƴ ǎŜƳΦ  
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19. łōǊŀΦ Az ATR ƎŞƴ ŎΦспом!ҔDΣ ǇΦDƭƴнмпп!ǊƎ ƳǳǘłŎƛƽƧłƴŀƪ ŘŜǘŜƪǘłƭłǎŀ ¢!Ch/{ 

ǎȊƛƴŘǊƽƳłōŀƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ ǇłŎƛŜƴǎ ŜǎŜǘŞōŜƴ ǾŞǊōǃƭ Şǎ ƻǊƻǇƘŀǊȅƴƎŜłƭƛǎ ŘŀƎŀƴŀǘ ǎȊǀǾŜǘōǃƭ ƛȊƻƭłƭǘ 

genomi DNS-en. ! ŘŀƎŀƴŀǘǎȊǀǾŜǘōŜƴ ŀ ƘŜǘŜǊƻȊƛƎƽǘŀǎłƎ ŜƭǾŜǎȊǘŞǎŞǘ ŘŜǘŜƪǘłƭǘǳƪΦ 

 

!Ȋ ŞǊƛƴǘŜǘǘ ŎǎŀƭłŘǘŀƎƻƪ ŜǎŜǘŞōŜƴ ŀȊ ƻǊƻǇƘŀǊȅƴƎŜłƭƛǎ ŘŀƎŀƴŀǘ ǎȊǀǾŜǘōǃƭ ƛȊƻƭłƭǘ 5b{ ŘƛǊŜƪǘ 

ǎȊŜƪǾŜƴłƭłǎŀ ǎƻǊłƴ ŀ ƳǳǘłŎƛƽǘ ƘƻƳƻȊƛƎƽǘŀ ŦƻǊƳłōŀƴ ŘŜǘŜƪǘłƭǘǳƪ όмфΦ łbra).9 A c.6431A>G, 

p.Gln2144Arg ATR ƳǳǘłŎƛƽ ŜƎȅ ǵƧƻƴƴŀƴ ŀȊƻƴƻǎƝǘƻǘǘ ƳǳǘłŎƛƽΣ ƳƛƴŘŜŘŘƛƎ ƴŜƳ Ǿƻƭǘ ƛǎƳŜǊǘ ŀȊ 

ƛǊƻŘŀƭƻƳōƽƭΦ ! ƳǳǘłŎƛƽ ŀȊ !¢w ŦŜƘŞǊƧŜ ŜƎȅ, ŀȊ ŜǾƻƭǵŎƛƽ ǎƻǊłƴ ƧŜƭŜƴǘǃǎŜƴ ƪƻƴȊŜǊǾłƭǘ ǊŞƎƛƽƧłǘ 

ŞǊƛƴǘƛ όнлΦ łbra).9 !Ȋ !¢w ŦŜƘŞǊƧŞƴŜƪ ŀ ƳǳǘłŎƛƽ łƭǘŀƭ ŞǊƛƴǘŜǘǘ ǘŜǊǸƭŜǘŞƴ ŜƎȅ ƛǎƳŜǊǘ ŦǳƴƪŎƛƻƴłƭƛǎ 

ŘƻƳŞƴΣ ŀ C!¢ όCw!tΣ !¢a Şǎ ¢ww!tύ ŘƻƳŞƴ ƘŜƭȅŜȊƪŜŘƛƪ Ŝƭ όнлΦ łōǊŀύΦ !Ȋ ƛǊƻŘŀƭƳƛ ŀŘŀǘƻƪōƽƭ 
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ƛǎƳŜǊǘΣ ƘƻƎȅ ŀȊ !¢w ŦŜƘŞǊƧŜ C!¢ ŘƻƳŞƴƧŜ ŀȊ AaRS-ƛƴǘŜǊŀƪŎƛƽǎ ƳǳƭǘƛŦǳƴƪŎƛƽǎ о ŦŜƘŞǊƧŞƘŜȊ 

(AIMP3) ƪŀǇŎǎƻƭƽŘǾŀ ŀ Ǉро ŀƪǘƛǾłƭłǎłōŀƴ ƧłǘǎȊƛƪ Ŧƻƴǘƻǎ ǎȊŜǊŜǇŜǘΦ9 

 

20. łōǊŀΦ ! ǇΦDƭƴнмпп!ǊƎ ƳǳǘłŎƛƽ ƭƻƪŀƭƛȊłŎƛƽƧŀ ŀ !¢w ŦŜƘŞǊƧŞƴ Şǎ ŀ ǊŞƎƛƽ ŜǾƻƭǵŎƛƽǎ 

ƪƻƴȊŜǊǾłƭǘǎłƎłƴŀƪ ōŜƳǳǘŀǘłǎŀΦ  

 

4.1.2. A /ƭŜǊƛŎǳȊƛƻ ǘƝǇǳǎǵ ǇƻƛƪƛƭƻŘŜǊƳŀ όCPN) ōŜǘŜƎǎŞƎ ƘłǘǘŜǊŞōŜƴ 16-ƻǎ ƪǊƻƳƻǎȊƽƳŀ ƴȅƛǘƻǘǘ 

ƭŜƻƭǾŀǎłǎƛ ƪŜǊŜǘ рт (C16orf57) ƎŞƴ ƴƻǾǳƳ ƳǳǘłŎƛƽƧłǘ ŀȊƻƴƻǎƝǘƻǘǘǳƪ 
 

Egy CPN-ben szeƴǾŜŘǃ ƳŀǊƻƪƪƽƛ ŎǎŀƭłŘ ǾƛȊǎƎłƭŀǘŀ ƪŀǇŎǎłƴ - ŀƪƛƪƴŞƭ ŀ ƪƭƛƴƛƪŀƛ ǘǸƴŜǘŜƪ ƳłǊ 

ƪƻǊłōōŀƴ ǇǳōƭƛƪłƭłǎǊŀ ƪŜǊǸƭǘŜƪ, ŀȊƻƴōŀƴ ŀ ōŜǘŜƎǎŞƎ ƎŜƴŜǘƛƪŀƛ ƘłǘǘŜǊŜ ƳƛƴŘŜŘŘƛƎ ƴŜƳ ƪŜǊǸƭǘ 

ŦŜƭŘŜǊƝǘŞǎǊŜΣ ŎŞƭǳƭ ǘǼȊǘǸƪ ƪƛ ŀ ōŜǘŜƎǎŞƎ ƘłǘǘŜǊŞōŜƴ łƭƭƽ ƪƽǊƻƪƛ ƎŞƴ Şǎ ƪƽǊƻƪƛ ƳǳǘłŎƛƽ 

ŀȊƻƴƻǎƝǘłǎłǘΦ10 Iŀǘ ŎǎŀƭłŘǘŀƎ ǾƛȊǎƎłƭŀǘłǘ ǾŞƎŜȊǘǸƪ Ŝƭ όƪŞǘ ǘǸƴŜǘƳŜƴǘŜǎ ǎȊǸƭǃΣ о ǘǸƴŜǘŜǎ 

ƎȅŜǊƳŜƪŜ Şǎ ŜƎȅ ǘǸƴŜǘƳŜƴǘŜǎ ƎȅŜǊƳŜƪŜ ƪŜǊǸƭǘ ōŜǾƻƴłǎǊŀύΦ ! ǾƛȊǎƎłƭǘ ŜƎȅŞƴŜƪ ŜǎŜǘŞōŜƴ ŀ ǘŜƭƧŜǎ 

dc_1813_20

Powered by TCPDF (www.tcpdf.org)



51 
 

ƎŜƴƻƳƻǘ ƭŜŦŜŘǃŜƴ ǇƻƭƛƳƻǊŦƛȊƳǳǎƻƪ ƪŜǊǸƭǘŜƪ ƎŜƴƻǘƝǇƛȊłƭłǎǊŀ ŀ IǳƳŀƴ aŀǇǇƛƴƎ млY нΦл ŎƘƛǇ 

ό!ŦŦȅƳŜǘǊƛȄύ ŦŜƭƘŀǎȊƴłƭłǎłǾŀƭΦ 

 

21. łōǊŀΦ A CPN-ōŜƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ 4 ƎŜƴŜǊłŎƛƽǎ ŎǎŀƭłŘ ŜǎŜǘŞōŜƴ ŀ ŎΦмтфŘŜƭ/ ǇΦtǊƻслŦǎ·рп ƳǳǘłŎƛƽǘ 

ŀȊƻƴƻǎƝǘƻǘǘǳƪΦ ! ƘŀǊƳŀŘƛƪ ƎŜƴŜǊłŎƛƽōŀƴ ƭŞǾǃ ŀǇŀ όLLLΥмύ Şǎ ŀƴȅŀ όLLLΥнύ ƳƛƴŘƪŜǘǘŜƴ 

ƘŜǘŜǊƻȊƛƎƽǘŀ ŦƻǊƳłōŀƴ ƘƻǊŘƻȊǘłƪ ŀ ŘŜƭŞŎƛƽǘΣ ŀ ƴŜƎȅŜŘƛƪ ƎŜƴŜǊłŎƛƽ ǘǸƴŜǘŜǎ ŎǎŀƭłŘǘŀƎƧŀƛ όL±ΥмΣ 

L±Υн Şǎ L±Υпύ ƘƻƳƻȊƛƎƽǘŀ ŦƻǊƳłōŀƴ ƘƻǊŘƻȊǘłƪ ŀ ƳǳǘłŎƛƽǘΣ ƳƝƎ ƪƭƛƴƛƪŀƛƭŀƎ ǘǸƴŜǘƳŜƴǘŜǎ 

ǘŜǎǘǾŞǊǸƪ όL±Υоύ Ŏǎŀƪ ǾŀŘ ǘƝǇǳǎǵ ǎȊŜƪǾŜƴŎƛłǘ ƘƻǊŘƻȊƻǘǘΦ 

 

! ǾƛȊǎƎłƭŀǘƛ ŜǊŜŘƳŞƴȅŜƪ łƭǘŀƭ ŦŜƭǘłǊǘ Ƙŀǘ ǊŞƎƛƽ ǎȊǼƪƝǘŞǎŞōŜƴ Şǎ ŀ ƭŜƘŜǘǎŞƎŜǎ ƪƽǊƻƪƛ ƎŞƴ 

ƪƛǾłƭŀǎȊǘłǎłōŀƴ ƴŀƎȅ ƧŜƭŜƴǘǃǎŞƎŜ Ǿƻƭǘ ±ƻƭǇƛ Şǎ ƳǳƴƪŀǘłǊǎŀƛ ƳǳƴƪłƧłƴŀƪ όнлмлΣ !Ƴ W IǳƳ 

Genet, 86:72-тсΦύΣ ŀƪƛƪ ƳǳƴƪŀŎǎƻǇƻǊǘǳƴƪŀǘ ǇłǊ ƘƽƴŀǇǇŀƭ ƳŜƎŜƭǃȊǾŜΣ ǳƎȅŀƴŀōōŀƴ ŀȊ ŞǾōŜƴ 

ƝǊǘłƪ le a 16-ƻǎ ƪǊƻƳƻǎȊƽƳŀ ƴȅƛǘƻǘǘ ƭŜƻƭǾŀǎłǎƛ ƪŜǊŜǘ рт (C16orf57) ƎŞƴ ƪƽǊƻƪƛ ǎȊŜǊŜǇŞǘ ŀ 

ōŜǘŜƎǎŞƎ ƪƛŀƭŀƪǳƭłǎłōŀƴΦ11 ! ŎƘƛǇ ǾƛȊǎƎłƭŀǘƛ ŜǊŜŘƳŞƴȅŜƪ ŀƭŀǇƧłƴ ŀ /мсƻǊŦрт ƎŞƴ ƪǀȊǘŜ Ǿƻƭǘ ŀ 

TǸƴŜǘƳŜƴǘŜǎ ŦŞǊŦƛΣ ǘǸƴŜǘƳŜƴǘŜǎ ƴǃ 

.ŜǘŜƎ ŦŞǊŦƛΣ ōŜǘŜƎ ƴǃ 
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ƭŜƘŜǘǎŞƎŜǎ ƪƽǊƻƪƛ ƎŞƴŜƪƴŜƪ. A ƎŞƴ ƪƽŘƻƭƽ ǎȊŀƪŀǎȊŀƛƴŀƪ Şǎ ŀȊƻƪƪŀƭ ƘŀǘłǊƻǎ ƛƴǘǊƻƴłƭƛǎ ǊŞƎƛƽƪƴŀƪ 

ŀ ŘƛǊŜƪǘ ǎȊŜƪǾŜƴłƭłǎłǘ ŜƭǾŞƎŜȊǾŜ ŜƎȅ ǵƧΣ ŀȊ ƛǊƻŘŀƭƻƳōŀƴ ƪƻǊłōōŀƴ ƴŜƳ Ǉǳōƭƛƪłƭǘ ŘŜƭŞŎƛƽǘ 

ŀȊƻƴƻǎƝǘƻǘtunk (c.179delC p.Pro60fsX54, 21Φ łbra).12   

4.1.3. A ǊŜŎŜǎǎȊƝǾ ŘƛǎȊǘǊƽŦƛłǎ ŜǇƛŘŜǊƳƻƭƝȊƛǎ ōǳƭƭƻȊłōŀƴ όRDEB) ǎȊŜƴǾŜŘǃ ǇłŎƛŜƴǎ ǎȊƻƳŀǘƛƪǳǎ 

ƳƻȊŀƛŎƛȊƳǳǎłŞǊǘ ŀ ƪŜǊŀǘƛƴƻŎƛǘłƪōŀƴ ƪƛŀƭŀƪǳƭǘ ŀ 7-ŀǎ ǘƝǇǳǎǵ ƪƻƭƭŀƎŞƴ ƎŞƴǘ (COL7A1) ƎŞƴǘ ŞǊƛƴǘǃ 

ŜƎȅǎȊŜǊƛ ƛƴǘǊŀƎŜƴƛƪǳǎ ƪŜǊŜǎȊǘŜȊǃŘŞǎ ŀ ŦŜƭŜƭǃǎ 
 

A RDEB-ōŜƴ ŞǊƛƴǘŜǘǘ пм ŞǾŜǎ ŦŞǊŦƛōŜǘŜƎ ƘƻǎǎȊǵ ƛŘŜƧŜ ŞǎȊƭŜƭǘ ƪŞǘ ōǃǊǘŜǊǸƭŜǘŜǘ ŀ ōŀƭ Ŏǎǳƪƭƽƴ Şǎ ŀ 

Ƨƻōō ƭłōǎȊłǊƻƴ, ƳŜƭȅŜƪ ƴŜƳ ǾŀƎȅ Ŏǎŀƪ ƴŀƎȅƻƴ Ǌƛǘƪłƴ Ƴǳǘŀǘǘŀƪ ƘƽƭȅŀƎƪŞǇȊǃŘŞǎǘ ǾŀƎȅ 

ƪƛǎŜōŜǎŜŘŞǎǘΦ 9ȊŜƴ ōǃǊǘŜǊǸƭŜǘŜƪ ŜǎŜǘŞōŜƴ ŦŜƭƳŜǊǸƭǘ ŀ ǎȊǀǾŜǘƛ ƳƻȊŀƛƪƻǎǎłƎ ƭŜƘŜǘǃǎŞƎŜΣ ƳŜƭȅŜǘ 

a C7 immunhisȊǘƻƪŞƳƛŀƛ ǾƛȊǎƎłƭŀǘŀ Ǿŀƭƽōŀƴ ƛƎŀȊƻƭǘ όннΦ łbra).  

 

22. łōǊŀΦ ! /т ƛƳƳǳƴƘƛǎȊǘƻƪŞƳƛŀƛ ǾƛȊǎƎłƭŀǘŀ ŀ ƪŜǾŞǎōŞ ŦǊŀƎƛƭƛǎ ōǃǊǘŜǊǸƭŜǘŜƴ ŀ ŦŜƘŞǊƧŜ 
ŦŜǎǘǃŘŞǎŞƴŜƪ ƘŜƭȅǊŜłƭƭłǎłǘ ƛƎŀȊƻƭǘŀΣ ƳƝƎ ŀ ƎȅŀƪǊŀƴ ǎŞǊǸƭǘΣ ƘƽƭȅŀƎƪŞǇȊǃŘŞǎǘ Şǎ ǎŜōŜǎŜŘŞǎǘ 

Ƴǳǘŀǘƽ ǘǸƴŜǘŜǎ ōǃǊǘŜǊǸƭŜǘŜƴ ŀ /т ƴŜƳ volt ŘŜǘŜƪǘłƭƘŀǘƽΦ  
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A płŎƛŜƴǎ ǇŜǊƛŦŞǊƛłǎ ǾŞǊƳƛƴǘłƧłōƽƭ Şǎ ŀ ƪŜǾŞǎōŞ ŦǊŀƎƛƭƛǎ ōǃǊǘŜǊǸƭŜǘŜƪōǃƭ valamint ǘǸƴŜǘŜǎ 

ƪǀǊƴȅŜȊŜǘǸƪōǃƭ ǾŜǘǘ ōǃǊōƛƻǇǎȊƛłǎ Ƴƛƴǘłƪƻƴ ƎŜƴŜǘƛƪŀƛ ǾƛȊǎƎłƭŀǘƻƪŀǘ ǾŞƎŜȊǘǸƴƪΦ aƛƴŘƘłǊƻƳ 

Ƴƛƴǘŀ ŜǎŜǘŞōŜƴ ƛȊƻƭłƭǘ gDNS-Ŝƴ ŀ ŎΦмтон/Ҕ¢ ǇΦ!ǊƎрту· ƳǳǘłŎƛƽǘ ŘŜǘŜƪǘłƭǘǳƪ ŀ /h[т!м ƎŞƴ мо. 

ŜȄƻƴƧłōŀƴ Şǎ ŀ ŎΦттусŘŜƭD ǇΦDƭȅнрфоŦǎ·п ƳǳǘłŎƛƽǘ ŀ млпΦ ŜȄƻƴōŀƴ.67 Ugyanakkor ŀ ǇŜǊƛŦŞǊƛłǎ 

ǾŞǊƳƛƴǘłōƽƭ Şǎ ŀ ǘǸƴŜǘŜǎ ōǃǊōǃƭ ƛȊƻƭłƭǘ Ŏ5b{-Ŝƴ ǎȊƛƴǘŞƴ ƳƛƴŘƪŞǘ ƳǳǘłŎƛƽΣ ŀ ŎΦмтон/Ҕ¢ 

ǇΦ!ǊƎрту· ƳǳǘłŎƛƽ Şǎ ŀ ŎΦттусŘŜƭD ǇΦDƭȅнрфоŦǎ·п ƳǳǘłŎƛƽ jelen volt. A ǘǸƴŜǘƳŜƴǘŜǎ ōǃǊōǃƭ 

ƛȊƻƭłƭǘ Ŏ5b{ ŜǎŜǘŞōŜƴ viszont Ŏǎŀƪ ŀ ŎΦмтон/Ҕ¢ ǇΦ!ǊƎрту· ƳǳǘłŎƛƽ Ǿƻƭǘ ƧŜƭŜƴ ŀ ƎŞƴ моΦ 

ŜȄƻƴƧłōŀƴ (23Φ łbra).67 

 

23. łōǊŀΦ ! ǇłŎƛŜƴǎ ǾŞǊƳƛƴǘłƧłōƽƭΣ ǘǸƴŜǘŜǎ Şǎ ǘǸƴŜǘƳŜƴǘŜǎ ōǃǊōƛǇƻǎȊƛłǎ ƳƛƴǘłƧłōƽƭ ƛȊƻƭłƭǘ Ǝ5b{ 
Şǎ Ŏ5b{ ŜǎŜǘŞōŜƴ ŘŜǘŜƪǘłƭǘ ƳǳǘłŎƛƽƪ ŀ COL7A1 ƎŞƴŜƴΦ ±ŀƭŀƳŜƴƴȅƛ Ǝ5b{ Ƴƛƴǘŀ Şǎ ŀ 
ǾŞǊƳƛƴǘłōƽƭ, ƛƭƭŜǘǾŜ ŀ ǘǸƴŜǘŜǎ ōǃǊōǃƭ ƛȊƻƭłƭǘ Ŏ5b{ Ƴƛƴǘłƪƻƴ ƪŞǘ ƘŜǘŜǊƻȊƛƎƽǘŀ ƳǳǘłŎƛƽǘ 

ŘŜǘŜƪǘłƭǘǳƴƪ ŀ ƎŞƴ моΦ Şǎ млпΦ ŜȄƻƴƧłōŀƴΣ ƳƝƎ ŀ ǘǸƴŜǘƳŜƴǘŜǎ ōǃǊōǃƭ ƛȊƻƭłƭǘ Ŏ5b{-en csak a 
моΦ ŜȄƻƴōŀƴ ƭŞǾǃ ƳǳǘłŎƛƽ Ǿƻƭǘ ƪƛƳǳǘŀǘƘŀǘƽΦ 

Mivel a C7-Ŝǘ ŀ ƪŜǊŀǘƛƴƻŎƛǘłƪ Şǎ ŀ ŦƛōǊƻōƭŀǎȊǘƻƪ ƛǎ ǘŜǊƳŜƭƛƪΣ ŀ ƪŜǾŞǎōŞ ŦǊŀƎƛƭƛǎ Şǎ ŦǊŀƎƛƭƛǎ ǘŜƭƧŜǎ 

ōǃǊƳƛƴǘłƪōƽƭ, ƛƭƭŜǘǾŜ ŀȊ ŀōōƽƭ ƛȊƻƭłƭǘ ŦƛōǊƻōƭŀǎȊǘƻƪōƽƭ ǎȊłǊƳŀȊƽ Ƴwb{ Ƴƛƴǘłƪ ŜǎŜǘŞōŜƴ ƛǎ 

ŜƭǾŞƎŜȊǘǸƪ /h[т!м Ƴwb{ ŜȄǇǊŜǎǎȊƛƽƧłƴŀƪ ǾƛȊǎƎłƭŀǘłǘΦ ±ƛȊǎƎłƭŀǘƛ ŜǊŜŘƳŞƴȅŜƛƴƪ ŀ ƪŜǾŞǎōŞ 

dc_1813_20

Powered by TCPDF (www.tcpdf.org)



54 
 

ŦǊŀƎƛƭƛǎ Şǎ ŦǊŀƎƛƭƛǎ ōǃǊƳƛƴǘłƪōƽƭ ƛȊƻƭłƭǘ ŦƛōǊƻōƭŀǎȊǘƻƪōƽƭ ǎȊłǊƳŀȊƽ Ƴwb{-Ŝƪ ŜǎŜǘŞōŜƴ ƛǎ ŎǎǀƪƪŜnt 

/h[т!м Ƴwb{ ŜȄǇǊŜǎǎȊƛƽǘ ƳǳǘŀǘǘŀƪΦ  

24. łōǊŀΦ ! /h[т!м Ƴwb{ ƪƛŦŜƧŜȊǃŘŞǎŜ ŀ ǇłŎƛŜƴǎ ŦǊŀƎƛƭƛǎ Şǎ ƪŜǾŞǎōŞ ŦǊŀƎƛƭƛǎ ǘŜƭƧŜǎ ōǃǊƳƛƴǘłƛōŀƴ 
Şǎ ŀȊ ŀȊƻƪōƽƭ ƛȊƻƭłƭǘ ŦƛōǊƻōƭŀǎȊǘƻƪōŀƴΦ 

 

¦ƎȅŀƴŀƪƪƻǊ ŀ ƪŜǾŞǎōŞ ŦǊŀƎƛƭƛǎ Şǎ ŦǊŀƎƛƭƛǎ ǘŜƭƧŜǎ ōǃǊƳƛƴǘłƪōƽƭ ƛȊƻƭłƭǘ Ƴwb{-ek ŜǎŜǘŞōŜƴ Ŏǎŀƪ ŀ 

ŦǊŀƎƛƭƛǎ ǘŜƭƧŜǎ ōǃǊƳƛƴǘłƪōƽƭ ƛȊƻƭłƭǘ Ƴwb{ Ƴǳǘŀǘƻǘǘ ŎǎǀƪƪŜƴǘ /h[т!м Ƴwb{ ŜȄǇǊŜǎǎȊƛƽǘ όнп. 

łōǊŀύΦ ±ƛȊǎƎłƭŀǘƛ ŜǊŜŘƳŞƴȅŜƛƴƪ ŀƭŀǇƧłƴ ŦŜƭǘŞǘŜƭŜȊȊǸƪΣ ƘƻƎȅ ŀ ǊŜǾŜǊȊƛƽ ŀ ƪŜǊŀǘƛƴƻŎƛǘłƪōŀƴ 

ƧǀƘŜǘŜǘǘ ƭŞǘǊŜΦ67 CŜƭǘŞǘŜƭŜȊȊǸƪ ǘƻǾłōōłΣ ƘƻƎȅ ŀ ǇłŎƛŜƴǎ ŜǎŜǘŞōen tapasztalt szomatikus 

ƳƻȊŀƛŎƛȊƳǳǎ ƘłǘǘŜǊŞōŜƴ ŜƎȅǎȊŜǊŜǎ ƛƴǘǊŀƎŜƴƛƪǳǎ ƪŜǊŜǎȊǘŜȊǃŘŞǎ łƭƭƘŀǘΣ ƳŜƭȅƴŜƪ ƪǀǾŜǘƪŜȊǘŞōŜƴ 

ŀ /h[т!м Ƴwb{ łǘƝǊƽŘłǎŀƪƻǊ ŀȊ ŀƴȅŀƛ ŜǊŜŘŜǘǼ ǇΦ!ǊƎрту· ƳǳǘłŎƛƽ ŘŜǘŜƪǘłƭƘŀǘƽΣ ŀȊƻƴōŀƴ ŀȊ 

ŀǇŀƛ ŜǊŜŘŜǘǼ ŎΦттусŘŜƭD ƳǳǘłŎƛƽ ƘŜƭȅŜǘǘ Ŏǎŀƪ ǾŀŘ ǘƝǇǳǎǵ ǎȊŜƪǾŜƴŎƛŀ ŘŜǘŜƪǘłƭƘŀǘƽ ŀ ƪŜǾŞǎōŞ 

fragiliǎ ōǃǊǘŜǊǸƭŜǘ Ŏ5b{ ƳƛƴǘłƧłōŀƴ όнрΦ łbra).67 
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25. łōǊŀΦ ! ƎŞƴǘ ŞǊƛƴǘǃ ŜƎȅǎȊŜǊŜǎ ƛƴǘǊŀƎŜƴƛƪǳǎ ƪŜǊŜǎȊǘŜȊǃŘŞǎ. 

 

4.1.4. A ƘŜǊŜŘƛǘŜǊ ŀƴƎƛƻƴŜǳǊƻǘƛƪǳǎ ǀŘŞƳŀ III-ŀǎ ǘƝǇǳǎŀ όHAEIII) ƘłǘǘŜǊŞōŜƴ ǊŜŎǳǊǊŜƴǎ ƳƛǎǎȊŜƴǎȊ 

ƳǳǘłŎƛƽǘ ŀȊƻƴƻǎƝǘƻǘǘǳƴƪ ŀ ƪƻŀƎǳƭłŎƛƽǎ ŦŀƪǘƻǊ мн (F12) ƎŞƴŜƴ 
 

! I!9LLL ŜƎȅ ƻƭȅŀƴ Ǌƛǘƪŀ ŦƻǊƳłƧŀ ŀ I!9-ƴŜƪΣ ƳŜƭȅ Ŏǎŀƪ ƴǃƪŜǘ ŞǊƛƴǘ Şǎ ŀ ǊƻƘŀƳƻƪ ƪƛŀƭŀƪǳƭłǎŀ 

ƳŀƎŀǎ ǀǎȊǘǊƻƎŞƴ ǎȊƛƴǘǘŜƭ ƧłǊƽ łƭƭŀǇƻǘƻƪƘƻȊ ǘłǊǎǳƭΦ ±ƛȊǎƎłƭŀǘŀƛƴƪ ǎƻǊłƴ ŎŞƭǳƭ ǘǼȊǘǸƪ ƪƛ ŜƎȅ I!9LLL-

ōŀƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ ŎǎŀƭłŘ ƎŜƴŜǘƛƪŀƛ ǾƛȊǎƎłƭŀǘłǘΣ ŀ ƘłǘǘŞǊōŜƴ łƭƭƽ F12 ƎŞƴ ƳǳǘłŎƛƽ ǎȊǼǊŞǎŞǘΦ Az 

ƛǊƻŘŀƭƻƳōƽƭ ƳłǊ Ƨƽƭ ƛǎƳŜǊǘ ǊŜƪǳǊǊŜƴǎ, misszensz ƳǳǘłŎƛƽǘ ŀȊƻƴƻǎƝǘƻǘǘǳƴƪ (c.983C>A 

p.Thr328Lys).69  

IŀǇƭƻǘƝǇǳǎ ǾƛȊǎƎłƭŀǘƻǘ ǾŞƎŜȊǘǸƴƪΣ ŀƴƴŀƪ ƛƎŀȊƻƭłǎłǊŀΣ ƘƻƎȅ ŀȊ ŜǳǊƽǇŀƛ I!9LLL ǇłŎƛŜƴǎŜƪΣ ŀƪƛƪ 

ugȅŀƴŜȊŜƴ ƳǳǘłŎƛƽǘ ƘƻǊŘƻȊȊłƪΣ ŜƎȅŀȊƻƴ ŀƭŀǇƝǘƽ Ƙŀǘłǎ ŜǊŜŘƳŞƴȅŜƪŞƴǘ ǾŀƎȅ ǇŜŘƛƎ ŜƎȅƳłǎǘƽƭ 

ŦǸƎƎŜǘƭŜƴ ƳǳǘłŎƛƽǎ ŜǎŜƳŞƴȅŜƪ ŜǊŜŘƳŞƴȅŜƪŞƴǘ ƘƻǊŘƻȊȊłƪ ǳƎȅŀƴŀȊƻƴ ƳǳǘłŎƛƽǘ όнсΦ łbra).69,71 

aƛǾŜƭ ŀȊ ŜǳǊƽǇŀƛ I!9LLL ǇłŎƛŜƴǎŜƪ Şǎ ŀȊ łƭǘŀƭǳƴƪ ǾƛȊǎƎłƭǘ ōǊƛǘ I!9LLL-ōŀƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ ŎǎŀƭłŘ 

ƳǳǘłŎƛƽǘ ƘƻǊŘƻȊƽ ǘŀƎƧŀƛ ǳƎȅŀƴŀȊƻƴ ƘŀǇƭƻǘƝǇǳǎǘ ƘƻǊŘƻȊȊłƪΣ ŦŜƭǘŞǘŜƭŜȊȊǸƪΣ ƘƻƎȅ ǳƎȅŀƴŀȊƻƴ 

ƳǳǘłŎƛƽ ƪƛŀƭŀƪǳƭłǎłƘƻȊ ŜȊŜƴ ǇłŎƛŜƴǎŜƪ ŜǎŜǘŞōŜƴ ŜƎȅ ŀȊƻƴ ŀƭŀǇƝǘƽ Ƙŀǘłǎ ǾŜȊŜǘŜǘǘΦ69,71   
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26. łōǊŀΦ IŀǇƭƻǘƝǇǳǎ ǾƛȊǎƎłƭŀǘ. ! ƳǳǘłŎƛƽǘ ƘƻǊŘƻȊƽ ŎǎŀƭłŘǘŀƎƻƪ ǳƎȅŀƴŀȊǘ ŀ ƘŀǇƭƻǘƝǇǳǎǘ 
ƘƻǊŘƻȊȊłƪΣ ƳŜƭȅŜǘ ƪƻǊłōōŀƴ ŀȊ ŜǳǊƽǇŀƛ I!9LLL ǇłŎƛŜƴǎŜƪōŜƴ ƭŜƝǊǘŀƪ όǇƛǊƻǎ ǎȊƝƴƴŜƭ ƪƛŜƳŜƭǾŜύΦ 

 

4.1.5. mǘ, a ŦŀƳƛƭƛłǊƛǎ ƭƻƪłƭƛȊłƭǘ ƪǳǘłƴ ŀƳȅƭƻƛŘƻǎƛǎōŀƴ όFPLCA) ǎȊŜƴǾŜŘǃ ŎǎŀƭłŘ ŜǎŜǘŞōŜƴ ƪŞǘ 

novum Şǎ ŜƎȅ ǊŜƪǳǊǊŜƴǎ ƳƛǎǎȊŜƴǎȊ ƳǳǘłŎƛƽǘ ŀȊƻƴƻǎƝǘƻǘǘǳƴƪ az onkostatin M receptor (OSMR) 

ƎŞƴŜƴ 
 

mǘ, ŀǳǘƻǎȊƽƳłƭƛǎ ŘƻƳƛƴłƴǎ ǀǊǀƪƭǃŘŞǎǘ Ƴǳǘŀǘƽ Ct[/!-ōŀƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ ŎǎŀƭłŘ ƎŜƴŜǘƛƪŀƛ ǾƛȊǎƎłƭŀǘłǘ 

ǾŞƎŜȊǘǸƪ ŜƭΦ 9ƭǎǃŘƭŜƎŜǎ ŎŞƭƪƛǘǼȊŞǎǸƴƪ Ǿƻƭǘ ŀȊ OSMR Şǎ ŀȊ IL31RA ƎŞƴŜƪ ƳǳǘłŎƛƽ ǎȊǼǊŞǎŜΣ ŀȊ 

azƻƴƻǎƝǘƻǘǘ ƳǳǘłŎƛƽƪ ǾƛȊǎƎłƭŀǘŀΣ ƎŜƴƻǘƝǇǳǎ-fŜƴƻǘƝǇǳǎ ǀǎǎȊŜŦǸƎƎŞǎŜƪ ŦŜƭǘłǊłsa. YŞǘ ŎǎŀƭłŘ 

ŜǎŜǘŞōŜƴ ǵƧΣ ŀȊ ƛǊƻŘŀƭƳƛ ŀŘŀǘƻƪōƽƭ ƪƻǊłōōŀƴ ƴŜƳ ƛǎƳŜǊǘ ƳƛǎǎȊŜƴǎȊ ƳǳǘłŎƛƽƪŀǘ ŀȊƻƴƻǎƝǘƻǘǘǳƴƪ 

az OSMR ƎŞƴŜƴ ό/ǎŀƭłŘ LΦ ŎΦмфофDҔ¢ ǇΦ!ǎǇспт¢ȅǊΣ /ǎŀƭłŘ LLΦ ŎΦмуфмDҔ¢ ǇΦ±ŀƭсом[ŜǳΤ 27. 

łbra).55 IłǊƻƳ ŎǎŀƭłŘ ŜǎŜǘŞōŜƴ ǇŜŘƛƎ ǳƎȅŀƴŀȊƻƴ ǊŜƪǳǊǊŜƴǎ ƳƛǎǎȊŜƴǎȊ ƳǳǘłŎƛƽǘ ŀȊƻƴƻǎƝǘƻǘǘǳƴƪ 

az OSMR ƎŞƴŜƴ όŎΦмуроDҔ/ ǇΦDƭȅсму!ƭŀύΦ55 !Ȋ ǵƧƻƴƴŀƴ ŀȊƻƴƻǎƝǘƻǘǘ ƳƛǎǎȊŜƴǎȊ ƳǳǘłŎƛƽƪ ŀ 

h{awʲ ŦŜƘŞǊƧŜ ŜȄǘǊŀŎŜƭƭǳƭłǊƛǎ ŦƛōǊƻƴŜƪǘƛƴ LLL ŘƻƳŞƴ όCbLLLύ ǘŜǊǸƭŜǘŞƴ ƘŜƭȅŜȊƪŜŘƴŜƪ ŜƭΦ55 Mivel a 

/ǎŀƭłŘ LLLΦΣ L±Φ Şǎ ±Φ ǘǸƴŜǘŜǎ ǘŀƎƧŀƛ ǾŀƭŀƳŜƴƴȅƛŜƴ ǳƎȅŀƴŀȊƻƴ ƪƽǊƻƪƛ ƳƛǎǎȊŜƴǎȊ ƳǳǘłŎƛƽǘ 
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ƘƻǊŘƻȊǘłƪΣ ƘŀǇƭƻǘȅǇǳǎǾƛȊǎƎłƭŀǘƻǘ ǾŞƎŜȊǘǸƴƪ ŀƴƴŀƪ ǾƛȊǎƎłƭŀǘŀ ŎŞƭƧłōƽƭΣ ƘƻƎȅ ǳƎȅŀƴŀȊƻƴ ƳǳǘłŎƛƽ 

ŜƎȅ ŀȊƻƴ ŀƭŀǇƝǘƽ Ƙŀǘłǎ ǾŀƎȅ ŦǸƎƎŜǘƭŜƴ ƳǳǘłŎƛƽǎ ŜǎŜƳŞƴȅŜƪ ƪǀǾŜǘƪŜȊǘŞōŜƴ Ƨǀǘǘ-Ŝ ƭŞǘǊŜ ŀȊ 

ŞǊƛƴǘŜǘǘ ŎǎŀƭłŘƻƪōŀƴΦ IŀǇƭƻǘƝǇǳǎ ǾƛȊǎƎłƭŀǘƛ ŜǊŜŘƳŞƴȅŜƛƴƪ ŀƭŀǇƧłƴ ŀ ƘłǊƻƳ ŞǊƛƴǘŜǘǘ ŎǎŀƭłŘōŀƴ ŀ 

ŘŜǘŜƪǘłƭǘ ƳǳǘłŎƛƽ ǳƎȅŀƴŀȊƻƴ ŀƭŀǇƝǘƽ Ƙŀǘłǎ ŜǊŜŘƳŞƴȅŜƪŞƴǘ ƧǀƘŜǘŜǘǘ ƭŞǘǊŜΣ ƳƛǾŜƭ ŀȊ ŞǊƛƴǘŜǘǘ 

ŎǎŀƭłŘǘŀƎƻƪ ǳƎȅŀƴŀȊƻƴ ƘŀǇƭƻǘƝǇǳǎǘ ƘƻǊŘƻȊǘłƪΦ55 

 

 27. łōǊŀΦ YŞǘ ƴƻǾǳƳ Şǎ ŜƎȅ ǊŜƪǳǊǊŜƴǎ ƳƛǎǎȊŜƴǎȊ ƳǳǘłŎƛƽǘ ŀȊƻƴƻǎƝǘƻǘǘǳƴƪ ŀȊ OSMR ƎŞƴŜƴΦ  

! ƪŞǘ ǵƧ ƳǳǘłŎƛƽ ŀ /ǎŀƭłŘ LΦ łǎ /ǎŀƭłŘ LL-ōŜƴ ƪŜǊǸƭǘ ŘŜǘŜƪǘłƭłǎǊŀΣ ŀ ǊŜƪǳǊǊŜƴǎ ƳǳǘłŎƛƽǘ ƘƻǊŘƻȊǘŀ 

ŀ /ǎŀƭłŘ LLLΣ L± Şǎ ± ƛǎΦ  
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4.1.6. A ²b¢ ŎǎŀƭłŘ мл! ƎŞƴ (WNT10A) ƘƻƳƻȊƛƎƽǘŀ ƴƻƴǎȊŜƴǎȊ ƳǳǘłŎƛƽja {ŎƘǀǇŦ-Schulz-

tŀǎǎŀǊƎŜ ǎȊƛƴŘǊƽƳŀ όSSPS), ƳƝƎ ŎƻƳǇƻǳƴŘ ƘŜǘŜǊƻȊƛƎƽǘŀ ƳƛǎǎȊŜƴǎȊ Şǎ ƴƻƴǎȊŜƴǎȊ ƳǳǘłŎƛƽƛ Şǎ 

ƘƻƳƻȊƛƎƽǘŀ ƳƛǎǎȊŜƴǎȊ ƳǳǘłŎƛƽƧŀ odonto-onycho-ŘŜǊƳłƭƛǎ ŘƛǎȊǇƭłȊƛŀ όOODD) ƪƛŀƭŀƪǳƭłǎłǘ 

ŜǊŜŘƳŞƴȅŜȊƛ 
 

9Ǝȅ тл ŞǾŜǎΣ ƪƭƛƴƛƪŀƛƭŀƎ {{t{-ben ǎȊŜƴǾŜŘǃ ōǊƛǘ ǇłŎƛŜƴǎ ƪŜǊǸƭǘ ōŜǾƻƴłǎǊŀΣ ŀƪƛƴŞƭ ŀȊ ŜƭǾŞƎȊŜǘǘ 

ƎŜƴŜǘƛƪŀƛ ǾƛȊǎƎłƭŀǘƻƪƪŀƭ ŜƎȅ, ŀȊ ƛǊƻŘŀƭƻƳōƽƭ ƛǎƳŜǊǘ ƘƻƳƻȊƛƎƽǘŀ ƴƻƴǎȊŜƴǎȊ ƳǳǘłŎƛƽǘ, a 

c.321C>A p.Cys107X-t, ŀȊƻƴƻǎƝǘƻǘǘǳƴƪ ŀ WNT10A ƎŞƴŜƴ (28Φ łbra).56  

28. łōǊŀΦ Az SSPS-ōŜƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ ǇłŎƛŜƴǎ ŜǎŜǘŞōŜƴ ŀȊƻƴƻǎƝǘƻǘǘ ǊŜƪǳǊǊŜƴǎΣ ƘƻƳƻȊƛƎƽǘŀΣ 
ƴƻƴǎȊŜƴǎȊ ƳǳǘłŎƛƽ a WNT10A ƎŞƴŜƴ.  

 

±ƛȊǎƎłƭŀǘŀƛƴƪōŀ ŜƎȅ ƴŞƎȅ ƎŜƴŜǊłŎƛƽǎ ōǊƛǘ ŎǎŀƭłŘƻǘ ƛǎ ōŜǾƻƴǘǳƴƪΣ ŀƪƛƪƴŞƭ т ŞǊƛƴǘŜǘǘ ŎǎŀƭłŘǘŀƎ 

geƴŜǘƛƪŀƛ ǾƛȊǎƎłƭŀǘŀ ǘǀǊǘŞƴǘ ƳŜƎΦ ! ǾƛȊǎƎłƭǘ ŎǎŀƭłŘōŀƴ ŀ ƪƭƛƴƛƪŀƛ ǘǸƴŜǘŜƪŜǘ ƳŞǊƭŜƎŜƭǾŜ diverz 

ƪƭƛƴƛƪŀƛ ƪŞǇŜǘ ƳǳǘŀǘƴŀƪΣ ƳŜƭȅŜƪ ƴŞƘłƴȅ ŜǎŜǘōŜƴ {{t{-ǘΣ ƳƝƎ Ƴłǎ ŎǎŀƭłŘǘŀƎƻƪƴłƭ hh55 

ŦŜƴƴłƭƭłǎłǘ ǾŀƭƽǎȊƝƴǼǎƝǘƛƪΦ  
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!Ȋ ŜƭǾŞƎȊŜǘǘ ƎŜƴŜǘƛƪŀƛ ǾƛȊǎƎłƭŀǘƻƪ ŀƭŀǇƧłƴ ŀ ŎǎŀƭłŘƻƴ ōŜƭǸƭ ŀȊ {{t{ ƪƭƛƴƛƪŀƛ ǾŀǊƛłƴǎ ƪƛŀƭŀƪǳƭłǎłt a 

WNT10A ƎŞƴ ƘƻƳƻȊƛƎƽǘŀ ƴƻƴǎȊŜƴǎȊ ƳǳǘłŎƛƽƧŀ ŜǊŜŘƳŞƴȅŜȊǘŜ (c.321C>A p.Cys107X), mƝƎ ŀȊ 

hh55 ƪƭƛƴƛƪŀƛ ǾŀǊƛłƴǎ ƪƛŀƭŀƪǳƭłǎłŞǊǘ ŀ WNT10A ƎŞƴ ƘŜǘŜǊƻȊƛƎƽǘŀ ƳƛǎǎȊŜƴǎȊ (c.682T>A 

p.Phe228Ile) Şǎ ƘŜǘŜǊƻȊƛƎƽǘŀ ƴƻƴǎȊŜƴǎȊ (c.321C>A p.Cys107X) ƳǳǘłŎƛƽƛƴŀƪ ƪƻƳōƛƴłŎƛƽƧŀ ǾŀƎȅ 

ŀ ƎŞƴ ƘƻƳƻȊƛƎƽǘŀ ƳƛǎǎȊŜƴǎȊ ƳǳǘłŎƛƽƧŀ ŀ ŦŜƭŜƭǃǎ όŎΦсун¢Ҕ! ǇΦtƘŜннуLƭŜΤ 29Φ łbra).70 

 

 

 

29. łōǊŀΦ DŜƴƻǘƝǇǳǎ-ŦŜƴƻǘƝǇǳǎ ǀǎǎȊŜŦǸƎƎŞǎŜƪ ŦŜƭǘłǊłǎŀ {{t{-ōŜƴ Şǎ hh55-ben. A IV:2-es 
klinikailag SSPS-ōŜƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ ŎǎŀƭłŘǘŀƎ ŜǎŜǘŞōŜƴ ŀ ŎΦонм/Ҕ! ǇΦ/ȅǎмлт· ƘƻƳƻȊƛƎƽǘŀ 

ƴƻƴǎȊŜƴǎȊ ƳǳǘłŎƛƽǘ ŀȊƻƴƻǎƝǘƻǘǘǳƪ ŀ WNT10A ƎŞƴŜƴΦ ! LLLΥнΣ LLLΥс Şǎ L±Υм-es klinikailag OODD-
ōŜƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ ŎǎŀƭłŘǘŀƎƻƪ ŜǎŜǘŞōŜƴ ŀ WNT10A ƎŞƴ ƘŜǘŜǊƻȊƛƎƽǘŀ ƳƛǎǎȊŜƴǎȊ όŎΦсун¢Ҕ! 
ǇΦtƘŜннуLƭŜύ Şǎ ƘŜǘŜǊƻȊƛƎƽǘŀ ƴƻƴǎȊŜƴǎȊ όŎΦонм/Ҕ! ǇΦ/ȅǎмлт·ύ ƳǳǘłŎƛƽƛƴŀƪ ƪƻƳōƛƴłŎƛƽƧłǘ 
ŘŜǘŜƪǘłƭǘǳƪΦ !Ȋ hh55-ōŜƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ LLΥн ǇłŎƛŜƴǎ ŜǎŜǘŞōŜƴ ŀ ƎŞƴ ƘƻƳƻȊƛƎƽǘŀ ƳƛǎǎȊŜƴǎȊ 

ƳǳǘłŎƛƽƧŀ ŀ ŦŜƭŜƭǃǎ όŎΦсун¢Ҕ! ǇΦtƘŜннуLƭŜύ ŀ ōŜǘŜƎǎŞƎ ƪƛŀƭŀƪǳƭłǎłŞǊǘ. 
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4.1.7. A CYLD ƎŞƴŜƴ ŜƎȅ ƴƻǾǳƳ ƳƛǎǎȊŜƴǎȊ Şǎ ƪŞǘ ǊŜƪǳǊǊŜƴǎ ƴƻƴǎȊŜƴǎȊ ƳuǘłŎƛƽǘ ŀȊƻƴƻǎƝǘƻǘǘǳƴƪΣ 

ǳǘƽōōƛŀƪ ŜƭǘŞǊǃ ƪƭƛƴƛƪŀƛ ǾŀǊƛłƴǎƻƪ ς ŦŀƳƛƭƛłǊƛǎ ŎȅƭƛƴŘǊƻƳŀǘƽȊƛǎ όFC), ƳǳƭǘƛǇƭŜȄ ŦŀƳƛƭƛłǊƛǎ 

ǘǊƛŎƘƻŜǇƛǘƘŜƭƛƻƳŀǘƽȊƛǎ όMFT1) Şǎ Brooke-{ǇƛŜƎŜǊ ǎȊƛƴŘǊƽƳŀ όBSS) -ƪƛŀƭŀƪǳƭłǎłǘ ŜǊŜŘƳŞƴȅŜȊƛƪ 
 

Egy BSS-ōŜƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ szegedi ŎǎŀƭłŘΣ ŜƎȅ ..{-ōŜƴ ŞǊƛƴǘŜǘǘ {ȊŜƪǎȊłǊŘ ƪǀǊƴȅŞƪƛ ŎǎŀƭłŘ Şǎ ŜƎȅ 

MFT1-ōŜƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ spanyol ŎǎŀƭłŘ ƎŜƴŜǘƛƪŀƛ ǾƛȊǎƎłƭŀǘłǘ ǾŞƎŜȊǘǸƪ ŜƭΦ 9ƭǎǃŘƭŜƎŜǎ ŎŞƭƪƛǘǼȊŞǎǸƴƪ 

volt a CYLD ƎŞƴ ƳǳǘłŎƛƽ ǎȊǼǊŞǎŜΣ ŀȊ ŀȊƻƴƻǎƝǘƻǘǘ ƳǳǘłŎƛƽƪ ǾƛȊǎƎłƭŀǘŀΣ ƎŜƴƻǘƝǇǳǎ-fŜƴƻǘƝǇǳǎ 

ǀǎǎȊŜŦǸƎƎŞǎŜƪ ŦŜƭǘłǊłǎŀΦ ! .{{-ōŜƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ szegedi ŎǎŀƭłŘ ǘǸƴŜǘŜǎ ǘŀƎƧŀƛōŀƴ ŜƎȅ ƴƻǾǳƳΣ ŀȊ 

ƛǊƻŘŀƭƻƳōƽƭ ŜŘŘƛƎ ƴŜƳ ƛǎƳŜǊǘ ƘŜǘŜǊƻȊƛƎƽǘŀΣ ƳƛǎǎȊŜƴǎȊ ƳǳǘłŎƛƽǘ ŀȊƻƴƻǎƝǘƻǘǘǳƴƪ όŎΦнсмо/ҔG 

p.His87Gln; 30Φ łbra).57  

 

30. łōǊŀΦ ! ǎȊŜƎŜŘƛ .{{ ŎǎŀƭłŘōŀƴ ŀȊƻƴƻǎƝǘƻǘǘ ƴƻǾǳƳ ƘŜǘŜǊƻȊƛƎƽǘŀ ƳƛǎǎȊŜƴǎȊ ƳǳǘłŎƛƽ 
(c.2613C>G p.His87Gln). 

 

A SȊŜƪǎȊłǊŘ ƪǀǊƴȅŞƪƛ .{{ ŎǎŀƭłŘōŀƴ ŜƎȅ ǊŜƪǳǊǊŜƴǎΣ ƘŜǘŜǊƻȊƛƎƽǘŀΣ ƴƻƴǎȊŜƴǎȊ ƳǳǘłŎƛƽǘ 

ŀȊƻƴƻǎƝǘƻǘǘǳƴƪ ŀ CYLD ƎŞƴŜƴ όŎΦнулс/Ҕ¢Σ ǇΦ!ǊƎфос·Τ омΦ łbra).58 ! ƳǳǘłŎƛƽ ŀȊƻƴƻǎƝǘłǎłƴŀƪ 

ƽǊƛłǎƛ ƧŜƭŜƴǘǃǎŞƎŜ Ǿŀƴ ŀ ŎǎŀƭłŘ ǎȊłƳłǊŀΣ ƳƛǾŜƭ ŜǎŜǘǸƪōŜƴ ŀ ōŜǘŜƎǎŞƎ ǎǵƭȅƻǎΣ ƪƛǘŜǊƧŜŘǘΣ 

ǎǘƛƎƳŀǘƛȊłƭƽ ǘǸƴŜǘŜƪƪŜƭ ƧŜƭŜƴǘƪŜȊƛƪΣ ŀƳƛ ǎȊƻŎƛłƭƛǎ ƛȊƻƭłŎƛƽƘƻȊ ǾŜȊŜǘŜǘǘΣ ƛƭƭŜǘǾŜ ŜȊ ŀ ŎǎŀƭłŘ ƳłǊ 
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ƳƛƴǘŜƎȅ рл ŞǾŜ łƭƭ ōǃǊƎȅƽƎȅłǎȊŀǘƛ ƎƻƴŘƻȊłǎ ŀƭŀǘǘ. A betegsŞƎ ƘłǘǘŜǊŞōŜƴ łƭƭƽ ƪƽǊƻƪƛ ŜƭǘŞǊŞǎ 

ŀȊƻƴƻǎƝǘłǎłǊŀ azonban Ŏǎŀƪ Ƴƻǎǘ ƪŜǊǸƭǘ ǎƻǊΣ ŜȊ ŀ ƪŞǎǃōōƛŜƪōŜƴ ŀ ŎǎŀƭłŘŀƭŀǇƝǘłǎ ƪŀǇŎǎłƴ ƛǎ ƴŀƎȅ 

ƧŜƭŜƴǘǃǎŞƎƎŜƭ ōƝǊƘŀǘΦ !Ȋ ŀȊƻƴƻǎƝǘƻǘǘ ǊŜƪǳǊǊŜƴǎΣ ƴƻƴǎȊŜƴǎȊ ƳǳǘłŎƛƽǘ ŜƎȅ ;ǎȊŀƪ-angliai, BSS-ben 

ǎȊŜƴǾŜŘǃ ŎǎŀƭłŘ ƛǎ ƘƻǊŘƻȊȊŀΣ ŀƳŜƭȅōŜƴ ŀ ǘǸƴŜǘŜǎ ŎǎŀƭłŘǘŀƎƻƪ ŀȊƻƴōŀƴ ƧƽǾŀƭ ŜƴȅƘŞōō ƪƭƛƴƛƪŀƛ 

ǘǸƴŜǘŜƪŜǘ ƳǳǘŀǘƴŀƪΦ IŀǇƭƻǘƝǇǳǎ ǾƛȊǎƎłƭŀǘƻǘ ǾŞƎŜȊǘǸƴƪ ŀƴƴŀƪ ƛƎŀȊƻƭłǎłǊŀΣ ƘƻƎȅ ŀȊ ŀƴƎƻƭ Şǎ 

ƳŀƎȅŀǊ .{{ ǇłŎƛŜƴǎŜƪ - akƛƪ ǳƎȅŀƴŜȊŜƴ ƳǳǘłŎƛƽǘ ƘƻǊŘƻȊȊłƪ - ŜƎȅ ŀȊƻƴ ŀƭŀǇƝǘƽ Ƙŀǘłǎ 

ŜǊŜŘƳŞƴȅŜƪŞƴǘ, ǾŀƎȅ ǇŜŘƛƎ ŜƎȅƳłǎǘƽƭ ŦǸƎƎŜǘƭŜƴ ƳǳǘłŎƛƽǎ ŜǎŜƳŞƴȅŜƪ ŜǊŜŘƳŞƴȅŜƪŞƴǘ 

ƘƻǊŘƻȊȊłƪ ǳƎȅŀƴŀȊƻƴ ƳǳǘłŎƛƽǘΦ  

 

31. łōǊŀΦ ! {ȊŜƪǎȊłǊŘ ƪǀǊƴȅŞƪƛ .{{ ŎǎŀƭłŘōŀƴ ŀȊƻƴƻǎƝǘƻǘǘ ǊŜƪǳǊǊŜƴǎ ƘŜǘŜǊƻȊƛƎƽǘŀ ƴƻƴǎȊŜƴǎȊ 
ƳǳǘłŎƛƽ (c.2806C>T p.Arg936X). 

 

IŀǇƭƻǘƝǇǳǎ ǾƛȊǎƎłƭŀǘƛ ŜǊŜŘƳŞƴȅŜƛƴƪ ŀƭŀǇƧłƴ ǳƎȅŀƴŀȊƻƴ ƳǳǘłŎƛƽǘ ŀ ŦǀƭŘǊŀƧȊƛƭŀƎ ǘłǾƻƭƛ ƪŞǘ 

ŎǎŀƭłŘōŀƴ ŜƎȅƳłǎǘƽƭ ŦǸƎƎŜǘƭŜƴ ƳǳǘłŎƛƽǎ ŜǎŜƳŞƴȅŜƪ ƘƻȊǘłƪ ƭŞǘǊŜΣ ŀƳƛ ŦŜƭǾŜǘƛ ŀ ƳǳǘłŎƛƽǎ 

ŦƻǊǊƽǇƻƴǘ ƭŜƘŜǘǃǎŞƎŞǘ ŀ ƎŞƴŜƴ όLLI. tłōƭłȊŀǘ).58  
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III. tłōƭłȊŀǘΦ IŀǇƭƻǘƝǇǳǎ ǾƛȊǎƎłƭŀǘΥ a {ȊŜƪǎȊłǊŘ ƪǀǊƴȅŞƪƛ .{{ Şǎ az Şszak-ŀƴƎƭƛŀƛ .{{ ŎǎŀƭłŘΦ 

 

±ƛȊǎƎłƭŀǘŀƛƴƪ ǘƻǾłōōƛ ŞǊŘŜƪŜǎǎŞƎŜΣ ƘƻƎȅ ǳƎȅŀƴŀȊƻƴ ƪƽǊƻƪƛ ƳǳǘłŎƛƽ ƘƻǊŘƻȊłǎŀ ŜƭƭŜƴŞǊŜ az 

ŀƴƎƭƛŀƛ Şǎ ƳŀƎȅŀǊ ǇłŎƛŜƴǎŜƪ ƪƭƛƴƛƪŀƛ ǘǸƴŜǘŜi ƪǀȊǀǘǘ ƧŜƭŜƴǘǃǎ ƪǸƭǀƴōǎŞƎŜƪ ƳǳǘŀǘƪƻȊǘŀƪ ŀ ǘǸƴŜǘŜƪ 

ǎǵƭȅƻǎǎłƎłǘ Şǎ ŘƛǾŜǊȊƛǘłǎłǘ ƛƭƭŜǘǃŜƴΦ ¢ƻǾłōōƛ ŎŞƭƪƛǘǼȊŞǎǸƴƪ Ǿƻƭǘ ŦŜƴƻǘƝǇǳǎ-ƳƽŘƻǎƝǘƽ ƎŜƴŜǘƛƪŀƛ 

ǾŀǊƛłƴǎƻƪ ŀȊƻƴƻǎƝǘłǎŀ ǘŜƭƧŜǎ ŜȄƻƳ ǎȊŜƪǾŜƴłƭłǎǎŀƭ ό²9{ύΦ !Ȋ ŜƭǾŞƎȊŜǘǘ ²9{ ǾƛȊǎƎłƭŀǘƛ 

ŜǊŜŘƳŞƴȅŜƪ ǀǎǎȊŜƘŀǎƻƴƭƝǘłǎŀ ǊŞǾŞƴ ƘłǊƻƳ ƭŜƘŜǘǎŞƎŜǎ ŦŜƴƻǘƝǇǳǎ ƳƽŘƻǎƝǘƽ ƳŀǊƪŜǊǘ 

ŀȊƻƴƻǎƝǘƻǘǘǳƴƪ: az rs1053023 SNP-ǘ ŀ ǘǊŀƴǎȊƪǊƛǇŎƛƽ о ǎȊƛƎƴłƭ ǘǊŀƴǎȊŘǳŎŜǊ Şǎ ŀƪǘƛǾłǘƻǊ ƎŞƴŜƴ 

(STAT3), az rs1131877 SNP-ǘ ŀ ǘǳƳƻǊ ƴŜƪǊƽȊƛǎ ŦŀƪǘƻǊ ǊŜŎŜǇǘƻǊ ŀǎǎȊŎƛłƭǘ ŦŀƪǘƻǊ о ƎŞƴŜƴ (TRAF3) 

Şǎ ŀȊ Ǌǎнлнмннумн {NP-ǘ ŀ .w/! ƎŞƴƴŜƭ ƘŀǘłǊƻǎ ƎŞƴ м-en (NBR1) ƎŞƴŜƴ όL±. tłōƭłȊŀǘ).  

IV. tłōƭłȊŀǘ. PƻǘŜƴŎƛłƭƛǎ ŦŜƴƻǘƝǇǳǎ ƳƽŘƻǎƝǘƽ ƎŜƴŜǘƛƪŀƛ ǾŀǊƛłƴǎƻƪ BSS-ben. ! ϝ ƧŜƭǀƭŞǎ ŀ ǎŀƧłǘ 
ǾƛȊǎƎłƭŀǘƛ ŜǊŜŘƳŞƴȅŜƪŜǘ ƧŜƭǀƭƛΦ 

 

*  

*  

*  
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Egy MFT1-ben szŜƴǾŜŘǃ spanyol cǎŀƭłŘ ŜǎŜǘŞōŜƴ ŜƎȅ ƘŜǘŜǊƻȊƛƎƽǘŀ ƴƻƴǎȊŜƴǎȊ ƳǳǘłŎƛƽǘ 

ŀȊƻƴƻǎƝǘƻǘǘǳƴƪ ŀ CYLD ƎŞƴŜƴ (c.2272C>T p.Arg758X)Σ ƳŜƭȅŜǘ ƪƻǊłōōŀƴ ƳłǊ egy BBS-ben 

ǎȊŜƴǾŜŘǃ ƻǎȊǘǊłƪ ǇłŎƛŜƴǎōŜƴ, valamint egy FC-ǾŜƭ ŘƛŀƎƴƻǎȊǘƛȊłƭǘ ƘƻƭƭŀƴŘ ŎǎŀƭłŘōŀƴ ƛǎ 

ŘŜǘŜƪǘłƭǘŀƪ (32Φ łbra).59 IŀǇƭƻǘƝǇǳǎ ǾƛȊǎƎłƭŀǘƻǘ ǾŞƎŜȊǘǸƴƪ ŀƴƴŀƪ ƛƎŀȊƻƭłǎłǊŀΣ ƘƻƎȅ ŀ ǎǇŀƴȅƻƭΣ ŀ 

ƘƻƭƭŀƴŘ Şǎ ŀȊ ƻǎȊǘǊłƪ ǇłŎƛŜƴǎŜƪ ŜǎŜǘŞōŜƴ ǳƎȅŀƴŀȊƻƴ ƳǳǘłŎƛƽ ŜƎȅ ŀȊƻƴ ŀƭŀǇƝǘƽ Ƙŀǘłǎ 

ŜǊŜŘƳŞƴȅŜƪŞƴǘ, ǾŀƎȅ ǇŜŘƛƎ ŜƎȅƳłǎǘƽƭ ŦǸƎƎŜǘƭŜƴ ƳǳǘłŎƛƽǎ ŜǎŜƳŞƴȅŜƪ ŜǊŜŘƳŞƴȅŜƪŞƴǘ Ƨǀǘǘ-e 

ƭŞǘǊŜΦ  

 

 

32. łōǊŀΦ A MFT1-ōŜƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ spanyol ŎǎŀƭłŘōŀƴ ŀȊƻƴƻǎƝǘƻǘǘ ǊŜƪǳǊǊŜƴǎ ƘŜǘŜǊƻȊƛƎƽǘŀ 
ƴƻƴǎȊŜƴǎȊ ƳǳǘłŎƛƽ (c.2272C>T p.Arg758X). 

 

A ǾƛȊǎƎłƭat ŀƭŀǇƧłƴ ŀȊ aC¢м-ōŜƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ ǎǇŀƴȅƻƭ Şǎ ŀȊ C/-ōŜƴ ŞǊƛƴǘŜǘǘ ƘƻƭƭŀƴŘ ŎǎŀƭłŘ ǘǸƴŜǘŜǎ 

ǘŀƎƧŀƛ ƘƻǊŘƻȊȊłƪ ǳƎȅŀƴŀȊƻƴ hŀǇƭƻǘƝǇǳǎtΣ ŜƎȅŀȊƻƴ ŀƭŀǇƝǘƽ ƘŀǘłǎǊŀ utalva.59 Ugyanakkaor az 

ǳƎȅŀƴŀȊƻƴ ƳǳǘłŎƛƽǘ ƘƻǊŘƻȊƽ .{{-ōŜƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ ƻǎȊǘǊłƪ ǇłŎƛŜƴǎ ŜƭǘŞǊǃ ƘŀǇƭƻǘƝǇǳǎǘ ƘƻǊŘƻȊΣ ŀƳƛ 

ŦǸƎƎŜǘƭŜƴ ƳǳǘłŎƛƽǎ ŜǎŜƳŞƴȅǊŜ ǳǘŀƭ όV. tłōƭłȊŀǘύΦ59 ±ƛȊǎƎłƭŀǘŀƛƴƪ ǘƻǾłōōƛ ƳŜƎŜǊǃǎƝǘŞǎǸƭ 
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ǎȊƻƭƎłƭƴŀƪΣ ƳƛǎȊŜǊƛƴǘ ŀȊ aC¢мΣ C/ Şǎ .{{ ƴŜƳ ƘłǊƻƳ ƪǸƭǀƴōǀȊǃ ōŜǘŜƎǎŞƎΣ ƘŀƴŜƳ ǳƎȅŀƴŀȊƻƴ 

ƪƽǊƪŞǇ ŜƭǘŞǊǃ ƪƭƛƴƛƪŀƛ ƳŜƎƧŜƭŜƴŞǎǼ ǾŀǊƛłƴǎŀƛΦ  

 

V. tłōƭłȊŀǘΦ IŀǇƭƻǘƝǇǳǎ ǾƛȊǎƎłƭŀǘΥ {Ǉŀƴȅƻƭ aC¢мΣ ƘƻƭƭŀƴŘ C/ Şǎ ƻǎȊǘǊłƪ .{{ ǇłŎƛŜƴǎŜƪΦ 

 

4.1.8. A cathepsin C (CTSC) ƎŞƴŜƴ ŜƎȅ ƴƻǾǳƳ dŜƭŞŎƛƽǘ Şǎ ŜƎȅ rekurrensz nonszensz ƳǳǘłŎƛƽǘ 

ŀȊƻƴƻǎƝǘƻǘǘǳƴƪΣ ŀƳŜƭȅ ǳǘƽōbi ŜƭǘŞǊǃ ƪƭƛƴƛƪŀƛ ǾŀǊƛłƴǎƻƪ ς Papillon-LefŝǾǊŜ ǎȊƛƴŘǊƽƳŀ όPLS) Şǎ 

Haim-aǳƴƪ ǎȊƛƴŘǊƽƳŀ όHMS) - ƪƛŀƭŀƪǳƭłǎłǘ ŜǊŜŘƳŞƴȅŜȊƛ 

 

Egy PLS-ōŜƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ szegedi ŎǎŀƭłŘ ƳłǎƻŘƛƪ ƎŜƴŜǊłŎƛƽƧłōŀƴ ƪŞǘ ōŜǘŜƎ ƭŜłƴȅǘŜǎǘǾŞǊ ŜǎŜǘŞōŜƴ 

(II:2 Şǎ LLΥоύ ŜƎȅΣ ŀȊ ƛǊƻŘŀƭƻƳōƽƭ mindeddig ƴŜƳ ƛǎƳŜǊǘ т ōłȊƛǎǘ ŞǊƛƴǘǃ ƘƻƳƻȊƛƎƽǘŀ ŘŜƭŞŎƛƽǘ 

ŀȊƻƴƻǎƝǘƻǘǘǳƴƪ ŀ CTSC ƎŞƴŜƴ όc.681delCATACAT p.T188fsX199; 33Φ łbra).61 

!Ȋ ŜƭǾŞƎȊŜǘǘ ƎŜƴŜǘƛƪŀƛ ǾƛȊǎƎłƭŀǘƻƪ ƛƎŀȊƻƭǘłƪΣ ƘƻƎȅ ŀ ƪƭƛƴƛƪŀƛƭŀƎ ǘǸƴŜǘƳŜƴǘŜǎ ǎȊǸƭǃƪ όLΥм Şǎ LΥнύ a 

ŘŜƭŞŎƛƽǘ ƘŜǘŜǊƻȊƛƎƽǘŀ ŦƻǊƳłōŀƴ ƘƻǊŘƻȊȊłƪ Şǎ ŀ ƪƭƛƴƛƪŀƛƭŀƎ ǘǸƴŜǘƳŜƴǘŜǎ ƭŜłƴȅǘŜǎǘǾŞǊ όLLΥмύ 

ǎȊƛƴǘŞƴ ƘŜǘŜǊƻȊƛƎƽǘŀ ƘƻǊŘƻȊƽƧŀ ŀ ŘŜƭŞŎƛƽƴŀƪΦ61 Mivel a CTSC gŞƴ ƳǳǘłŎƛƽƛ ƳŜƎƭŜƘŜǘǃǎŜƴ Ǌƛǘƪłƪ 

- ƳƛƴŘǀǎǎȊŜ ƴŞƘłƴȅ ǎȊłȊ t[{-ōŜƴ ŞǊƛƴǘŜǘǘ ōŜǘŜƎ ƛǎƳŜǊǘ ǾƛƭłƎǎȊŜǊǘŜ - felƳŜǊǸƭǘ ŀƴƴŀƪ ƭŜƘŜǘǃǎŞƎŜΣ 
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ƘƻƎȅ ǳƎȅŀƴŀȊƻƴ ƘŜǘŜǊƻȊƛƎƽǘŀ ƳǳǘłŎƛƽ ƘƻǊŘƻȊłǎŀ ŜǎŜǘƭŜƎ ǊƻƪƻƴƘłȊŀǎǎłƎ ŜǊŜŘƳŞƴȅŜ-e? A 

ǎȊǸƭǃƪƴŜƪ ŀȊƻƴōŀƴ ƴŜƳ Ǿƻƭǘ ǘǳŘƻƳłǎŀ ǊƻƪƻƴƘłȊŀǎǎłƎǊƽƭ ŀ ŎǎŀƭłŘōŀƴΦ 

 

33. łōǊŀΦ A PLS-ōŜƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ szegedi ŎǎŀƭłŘōŀƴ ŀȊƻƴƻǎƝǘƻǘǘ ƴƻǾǳƳ т ōłȊƛǎ ŘŜƭŞŎƛƽ ŀ CTSC 
ƎŞƴŜƴ (c.681delCATACAT p.T188fsX199). 

 

A PLS-ōŜƴ Şǎ Ia{-ben ǎȊŜƴǾŜŘǃ ƪŀǇƻǎǾłǊƛ ǇłŎƛŜƴǎŜƪ ŜǎŜǘŞōŜƴ ŀȊ ŜƭǾŞƎȊŜǘǘ ƎŜƴŜǘƛƪŀƛ 

ǾƛȊǎƎłƭŀǘƻƪ ǳƎȅŀƴŀȊƻƴ ǊŜƪǳǊǊŜƴǎΣ ƘƻƳƻȊƛƎƽǘŀ ƴƻƴǎȊŜƴǎȊ ƳǳǘłŎƛƽǘ ƛƎŀȊƻƭǘłƪ όŎΦтпу/Ҕ¢ 

p.Arg250X) a CTSC ƎŞƴŜƴ όопΦ łbra).60 

A PLS-ōŜƴ Şǎ ŀ Ia{-ōŜƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ ǇłŎƛŜƴǎŜƪ ƴŜƳ ƛǎƳŜǊƛƪ ŜƎȅƳłǎǘΣ ŀ t[{-ōŜƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ 

ǇłŎƛŜƴǎƴŜƪ ƴƛƴŎǎ ǘŜǎǘǾŞǊŜ Şǎ ƎȅŜǊƳŜƪŜ, valamint ǘǳŘƻƳłǎŀ ǎȊŜǊƛƴǘ ŀȊ ŜƎȅŜŘǸƭƛ t[{-ben 

ǎȊŜƴǾŜŘǃ ōŜǘŜƎ ŀ ŎǎŀƭłŘƻƴ ōŜƭǸƭΦ ! Ia{-ōŜƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ ǇłŎƛŜƴǎ ƴŜƳ ƛǎƳŜǊƛ ǎȊǸƭŜƛǘΣ ǊƻƪƻƴŀƛǘΣ 

ƴŜǾŜƭǃƻǘǘƘƻƴōŀƴ ƴŜǾŜƭƪŜŘŜǘǘΦ aƛǾŜƭ ŀ ƎŜƴŜǘƛƪŀƛ ǾƛȊǎƎłƭŀǘƻƪ ǳƎȅŀƴŀȊƻƴ ƘƻƳƻȊƛƎƽǘŀ ƳǳǘłŎƛƽǘ 
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ŀȊƻƴƻǎƝǘƻǘǘłƪ ƳƛƴŘ ŀ t[{-ben, mind a HMS-ōŜƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ ǇłŎƛŜƴǎ ŜǎŜǘŞōŜƴ ƘŀǇƭƻǘƝǇǳǎ 

ǾƛȊǎƎłƭŀǘƻǘ ǾŞƎŜȊǘǸƴƪΣ ŀƴƴŀƪ ƛƎŀȊƻƭłǎłǊŀΣ ƘƻƎȅ ŀ ƪŞǘ ǇłŎƛŜƴǎ ǳƎȅŀƴŀȊƻƴ ƳǳǘłŎƛƽǘ ŜƎȅ ŀȊƻƴ 

ŀƭŀǇƝǘƽ Ƙŀǘłǎ ŜǊŜŘƳŞƴȅŜƪŞƴǘ, ǾŀƎȅ ǇŜŘƛƎ ŜƎȅƳłǎǘƽƭ ŦǸƎƎŜǘƭŜƴ ƳǳǘłŎƛƽǎ ŜǎŜƳŞƴȅŜƪ 

ŜǊŜŘƳŞƴȅŜȊǘŞƪ-e. 

  

34. łōǊŀΦ A PLS-ōŜƴ Şǎ IaS-ōŜƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ ƪŀǇƻǎǾłǊƛ ǇłŎƛŜƴǎŜƪōŜƴ ŀȊƻƴƻǎƝǘƻǘǘ ǊŜƪǳǊǊŜƴǎΣ 
ƘƻƳƻȊƛƎƽǘŀ ƴƻƴǎȊŜƴǎȊ ƳǳǘłŎƛƽ ŀ CTSC ƎŞƴŜƴ (c.748C>T p.Arg250X). 

 

±ƛȊǎƎłƭŀǘƛ ŜǊŜŘƳŞƴȅŜƛƴƪ ŀƭŀǇƧłƴ a PLS-ōŜƴ Şǎ ŀ Ia{-ōŜƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ ǇłŎƛŜƴǎŜƪ ǳƎȅŀƴŀȊǘ ŀ 

ƘŀǇƭƻǘƝǇǳǎǘ ƘƻǊŘƻȊǘłƪΣ ŜȊŞǊǘ ƴŜƳ ƪƛȊłǊǘΣ ƘƻƎȅ ƳŞƎƛǎ Ǿŀƴ ƪǀȊǀǘǘǸƪ Ǌƻƪƻƴƛ ƪŀǇŎǎƻƭŀǘ ό±I. 

tłōƭłȊŀǘύΦ60 

±ƛȊǎƎłƭŀǘŀƛƴƪ ǘƻǾłōōƛ ŞǊŘŜƪŜǎǎŞƎŜΣ ƘƻƎȅ ǳƎȅŀƴŀȊƻƴ ƪƽǊƻƪƛ ƳǳǘłŎƛƽ ƘƻǊŘƻȊłǎŀ ŜƭƭŜƴŞǊŜ az egyik 

ǇłŎƛŜƴǎ t[{-ōŜƴΣ ŀ Ƴłǎƛƪ ǇłŎƛŜƴǎ Ia{-ben szenved. A PLS-ǘ Şǎ Ia{-ǘ ƪƻǊłōōŀƴ ƪǸƭǀƴ 

Ŝƴǘƛǘłǎƻƪƴŀƪ ǾŞƭǘŞƪΣ ŘŜ ŀȊ ƛǊƻŘŀƭƳƛ ŀŘŀǘƻƪ Şǎ ŀ ƪŀǇƻǘǘ ǾƛȊǎƎłƭŀǘƛ ŜǊŜŘƳŞƴȅŜƛƴƪ ŀƭŀǇƧłƴ 
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ŦŜƭƳŜǊǸƭǘΣ ƘƻƎȅ ŀ t[{ Şǎ Ia{ ƴŜƳ ƪǸƭǀƴōǀȊǃ ōŜǘŜƎǎŞƎŜƪΣ ƘŀƴŜƳ ǳƎȅŀƴŀȊƻƴ ƪƽǊƪŞǇ ŜƭǘŞǊǃ 

ƪƭƛƴƛƪŀƛ ǾŀǊƛłƴǎŀƛΦ 

 
VI. tłōƭłȊŀǘΦ IŀǇƭƻǘƝǇǳǎ ǾƛȊǎƎłƭŀǘΥ A PLS-ōŜƴ Şǎ Ia{-ōŜƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ kŀǇƻǎǾłǊƛ ǇłŎƛŜƴǎŜƪΦ 

 

TƻǾłōōƛ ŎŞƭƪƛǘǼȊŞǎǸƴƪ Ǿƻƭǘ olyan fŜƴƻǘƝǇǳǎ-ƳƽŘƻǎƝǘƽ ƎŜƴŜǘƛƪŀƛ ǾŀǊƛłƴǎƻƪ ŀȊƻƴƻǎƝǘłǎŀΣ ƳŜƭȅŜƪ 

ŦŜƭŜƭǃǎŜƪ ƭŜƘŜǘƴŜƪ ŀȊ ǳƎȅŀƴŀȊƻƴ ƳǳǘłŎƛƽǘ ƘƻǊŘƻȊƽ ǇłŎƛŜƴǎŜƪōŜƴ ŀȊ ŜƭǘŞǊǃ ƪƭƛƴƛƪŀƛ ǾŀǊƛłƴǎƻƪ 

όt[{ Şǎ Ia{ύ ƪƛŀƭŀƪǳƭłǎłŞǊǘΦ !Ȋ ŜƭǾŞƎȊŜǘǘ ²9{ ǾƛȊǎƎłƭŀǘƛ ŜǊŜŘƳŞƴȅŜƪ ǀǎǎȊŜƘŀǎƻƴƭƝǘłǎŀ ǊŞǾŞƴ 

ƪŜǘǘǃ ƭŜƘŜǘǎŞƎŜǎ ŦŜƴƻǘƝǇǳǎ ƳƽŘƻǎƝǘƽ ƳŀǊƪŜǊǘ ŀȊƻƴƻǎƝǘƻǘǘǳƴƪΥ az rs34608771 SNP-t az SH2 

ŘƻƳŞnǘ ǘŀǊǘŀƭƳŀȊƽ 4A ƎŞƴŜƴ (SH2D4A) Şǎ az rs55695858 SNP-ǘ ŀȊ ƛƭƭŀǘŀƴȅŀƎ ƪǀǘǃ ŦŜƘŞǊƧŞǘ 

ƪƽŘƻƭƽ н! (OBP2A) ƎŞƴŜƴ ό±II. tłōƭłȊŀǘύΦ62  
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VII. tłōƭłȊŀǘ. PƻǘŜƴŎƛłƭƛǎ ŦŜƴƻǘƝǇǳǎ ƳƽŘƻǎƝǘƽ ƎŜƴŜǘƛƪŀƛ ǾŀǊƛłƴǎƻƪ a CTSC ƎŞƴ ƳǳǘłŎƛƽƛ łƭǘŀƭ 
ŜƭǎǃŘƭŜƎŜǎŜƴ ƳŜƎƘŀǘłǊƻȊƻǘǘ ƪƽǊƪŞǇŜƪōŜƴ. ! ϝ ƧŜƭǀƭŞǎ ŀ ǎŀƧłǘ ǾƛȊǎƎłƭŀǘƛ ŜǊŜŘƳŞƴȅŜƪŜǘ ƧŜƭǀƭƛΦ  

 

 

4.1.9. hƪǳƭƻƪǳǘłƴ ŀƭōƛƴƛȊƳǳǎōŀƴ όOCA) ƪŞǘ ƴƻǾǳƳ ƳǳǘłŎƛƽǘ ŀȊƻƴƻǎƝǘƻǘǘǳƴƪ ŀ ƳŜƳōǊłƴƘƻȊ 

ƪǀǘǀǘǘ ǘǊŀƴǎȊǇƻǊǘŦŜƘŞǊƧŜ ƎŞƴŜƴ (SLC45A2) Şǎ мм ǊŜƪǳǊǊŜƴǎ ǾŀǊƛłƴǎǘ ŀ ǘƛǊƻȊƛƴłȊ όTYR), ƻƪǳƭƻƪǳǘłƴ 

albinizmus 2 (OCA2) Şǎ SLC45A2 ƎŞƴŜƪŜƴ 
 

!Ȋ h/! ŜƎȅ ƪƭƛƴƛƪŀƛƭŀƎ Şǎ ƎŜƴŜǘƛƪŀƛƭŀƎ ƛǎ ƘŜǘŜǊƻƎŞƴ ōŜǘŜƎǎŞƎŎǎƻǇƻǊǘΣ ƳŜƭȅ łƭǘŀƭłƴƻǎ 

ƧŜƭƭŜƎȊŜǘŜǎǎŞƎŜ ŀ ƘŀƧΣ ŀ ōǃǊ Şǎ ŀ ǎȊŜƳek ƘƛǇƻǇƛƎƳŜƴǘłŎƛƽƧŀΦ ±ƛȊǎƎłƭŀǘŀƛƴƪōŀ мо ƻƭȅŀƴ ƳŀƎȅŀǊ 

h/! ǇłŎƛŜƴǎ ƪŜǊǸƭǘ ōŜǾƻƴłǎǊŀΣ ŀƪƛƪ ƳƛƴŘŜƎȅƛƪŜ ƘƛǇƻǇƛƎƳŜƴǘłƭǘ ōǃǊǊŜƭΣ ǎȊƛƴǘŜ ƘƽŦŜƘŞǊ 

ƘƛǇƻǇƛƎƳŜƴǘłƭǘ ƘŀƧƧŀƭ Şǎ ƪŞƪ ǎȊŜƳƳŜƭ ǊŜƴŘŜƭƪŜȊǘŜƪΦ  

A ƪŀǳƪłȊǳǎƛŀƪ ƪǀȊǀǘǘ ŀȊ h/!мΣ h/!н Şǎ h/!п ƛȊƻƭłƭǘ ŦƻǊƳłƪ ŦƻǊŘǳƭƴŀƪ Ŝƭǃ ŀ ƭŜƎƎȅŀƪǊŀōōŀƴΣ 

ŜȊŞǊǘ ŜƭǎǃŘƭŜƎŜǎ ŎŞƭƪƛǘǼȊŞǎǸƴƪ Ǿƻƭǘ ŀ ¢¸wΣ h/!н Şǎ {/[пр!н ƎŞƴŜƪ ƳǳǘłŎƛƽ ǎȊǼǊŞǎŜΣ ŀȊ 

azƻƴƻǎƝǘƻǘǘ ƳǳǘłŎƛƽƪ ǾƛȊǎƎłƭŀǘŀΣ ƎŜƴƻǘƝǇǳǎ-fŜƴƻǘƝǇǳǎ ǀǎǎȊŜŦǸƎƎŞǎŜƪ ŦŜƭǘłǊłǎŀΦ  

Egy OCA-ōŀƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ ƪŀǇƻǎǾłǊƛ ƭŜłƴȅ ǘŜǎǘǾŞǊǇłǊ ŜǎŜǘŞōŜƴ ŀȊ ŜƭǾŞƎȊŜǘǘ ƎŜƴŜǘƛƪŀƛ 

ǾƛȊǎƎłƭŀǘƻƪƪŀƭ egy novum ƘŜǘŜǊƻȊƛƎƽǘŀ misszensz (c.1226G>A p.Gly409Asp) Şǎ ŜƎȅ ƴƻǾǳƳ 

ƘŜǘŜǊƻȊƛƎƽǘŀ ƴƻƴǎȊŜƴǎȊ (c.1459C>T p.Gln437X) ƳǳǘłŎƛƽǘ ŘŜǘŜƪǘłƭǘǳƴƪ az SLC45A2 ƎŞƴŜƴ (35. 

łbra).63 ! ƳƛǎǎȊŜƴǎȊ ƳǳǘłŎƛƽ ŀ ƪƽŘƻƭǘ ŦŜƘŞǊƧŜ фΦ ŀ ƴƻƴǎȊŜƴǎȊ ƳǳǘłŎƛƽ ǇŜŘƛƎ ŀ млΦ 

ǘǊŀƴǎȊƳŜƳōǊłƴ ŘƻƳŞƴǘ ŞǊƛƴǘƛΦ ! ƳƛǎǎȊŜƴǎȊ ƳǳǘłŎƛƽ ŜǊǃǎŜƴ ƪƻƴȊŜǊǾłƭǘ ǊŞƎƛƽōŀƴ ƘŜƭȅŜȊƪŜŘƛƪ ŜƭΦ 

!Ȋ ŜƭǾŞƎȊŜǘǘ ƎŜƴŜǘƛƪŀƛ ǾƛȊǎƎłƭŀǘƻƪ ŀƭŀǇƧłƴ ŀ ǘŜǎǘǾŞǊǇłǊ ƪƭƛƴƛƪŀƛ ǘǸƴŜǘŜƛƴŜƪ ƘłǘǘŜǊŞōŜƴ ŀȊ hCA4 

ƛȊƻƭłƭǘ ŦƻǊƳŀ ƛƎŀȊƻƭƽŘƻǘǘΦ  

* 

*  
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35. łōǊŀΦ ! ƪŀǇƻǎǾłǊƛ h/! ƭŜłƴȅǘŜǎǘǾŞǊŜƪōŜƴ ŀȊƻƴƻǎƝǘƻǘǘ ƴƻǾǳƳ ƘŜǘŜǊƻȊƛƎƽǘŀ ƳƛǎǎȊŜƴǎȊ 
(c.1226G>A p.Gly409Asp) Şǎ ƴƻǾǳƳ ƘŜǘŜǊƻȊƛƎƽǘŀ ƴƻƴǎȊŜƴǎȊ (c.1459C>T p.Gln437X) ƳǳǘłŎƛƽƪ 

az SLC45A2 ƎŞƴŜƴΦ 

 

±ƛȊǎƎłƭŀǘŀƛƴƪōŀ ǘƻǾłōōƛ мм, ǎȊƛƴǘŞƴ ƪǀȊŜƭ ŀȊƻƴƻǎ ƪƭƛƴƛƪŀƛ ǘǸƴŜǘŜƪŜǘ Ƴǳǘŀǘƽ h/! ǇłŎƛŜƴǎ ƛǎ 

ōŜǾƻƴłǎǊŀ ƪŜǊǸƭǘΦ ! ƪƭƛƴƛƪŀƛ ǘǸƴŜǘŜƪ ŀƭŀǇƧłƴ ŀȊ h/! ŀƭǘƝǇǳǎōŀ ǘǀǊǘŞƴǃ ōŜǎƻǊƻƭłǎ ƴŜƳ Ǿƻƭǘ 

ƭŜƘŜǘǎŞƎŜǎΣ ŀȊ h/!мΣ h/!н Şǎ h/!п ǾŀǊƛłƴǎƻƪ ŦŜƴƴłƭƭłǎŀ Ǿƻƭǘ ǾŀƭƽǎȊƝƴǼǎƝǘƘŜǘǃΦ  

Az ŜƭǾŞƎȊŜǘǘ ƎŜƴŜǘƛƪŀƛ ǾƛȊǎƎłƭŀǘƻƪ ǎƻǊłƴ мм ǊŜƪǳǊǊŜƴǎ ǾŀǊƛłƴǎǘ ŀȊƻƴƻǎƝǘƻǘǘǳƴƪΣ ƳŜƭȅŜƪ 

ƘƻȊȊłƧłǊǳƭƘŀǘƴŀƪ ŀȊ h/! ŦŜƴƻǘƝǇǳǎ ƪƛŀƭŀƪǳƭłǎłƘƻȊΦ !Ȋ ŀȊƻƴƻǎƝǘƻǘǘ ƎŜƴŜǘƛƪŀƛ ǾŀǊƛłƴǎƻƪ ŀ TYR, 

OCA2 Şǎ SLC45A2 ƎŞƴŜƪŜƴ ƪǸƭǀƴōǀȊǃ ƪƻƳōƛƴłŎƛƽƪōŀƴ ŦƻǊŘǳƭǘŀƪ Ŝƭǃ όVIII. tłōƭłȊŀǘύΣ mely 

ŀƭŀǇƧłƴ ŀ ǇłŎƛŜƴǎŜƪ ƪǸƭǀƴōǀȊǃ ƛȊƻƭłƭǘ ƪƭƛƴƛƪŀƛ ŦƻǊƳłƪōŀ ƪŜǊǸƭǘŜƪ ōŜǎƻǊƻƭłǎǊŀΦ  

A 11-ōǃƭ у ǇłŎƛŜƴǎ ŜǎŜǘŞōŜƴ ŀȊ h/!м ƛȊƻƭłƭǘ ŦƻǊƳŀ ƛƎŀȊƻƭƽŘƻǘǘΦ ±ƛȊǎƎłƭŀǘƛ ŜǊŜŘƳŞƴȅŜƛƴƪ ŀƭŀǇƧłƴ 

ŀȊ h/!м ƛȊƻƭłƭǘ ŦƻǊƳŀ ŦƻǊŘǳƭǘ Ŝƭǃ ŀ ƭŜƎƎȅŀƪǊŀōōŀƴΦ 9Ǝȅ ǇłŎƛŜƴǎ - mivel mind TYR, mind SLC45A2 

ƪƽǊƻƪƛ ƳǳǘłŎƛƽǘ ƘƻǊŘƻȊƻǘǘ - ŀȊ h/!мκh/!п łǘƳŜƴŜǘƛ ƛȊƻƭłƭǘ ŦƻǊƳŀ ƪŜǊǸƭǘ ŘƛŀƎƴƻǎȊǘƛȊłƭłǎǊŀΦ YŞǘ 

ǇłŎƛŜƴǎ ŜǎŜǘŞōŜƴ ōŜǘŜƎǎŞƎŜǘ ƻƪƻȊƽ ƳǳǘłŎƛƽǘ ƴŜƳ ŘŜǘŜƪǘłƭǘǳƴƪ ŀ TYR, OCA2 Şǎ SLC45A2 

ƎŞƴŜƪŜƴΣ ŜǎŜǘǸƪōŜƴ ŀ ŘƛŀƎƴƻǎȊǘƛƪŀƛ ōŜǎƻǊƻƭłǎ ƴŜƳ Ǿƻƭǘ ƭŜƘŜǘǎŞƎŜǎΦ45  
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VIII. tłōƭłȊŀǘΦ !Ȋ h/! ōŜǘŜƎŜƪ ƛȊƻƭłƭǘ h/! ŦƻǊƳłƪōŀ ǘǀǊǘŞƴǃ ōŜǎƻǊƻƭłǎŀ ŀ ƎŜƴŜǘƛƪŀƛ ǾƛȊǎƎłƭŀǘƛ 

ŜǊŜŘƳŞƴȅŜƪ ŀƭŀǇƧłƴΦ  
 

4.1.10. ! ǾƛȊǎƎłƭǘ мф pityriasis rubra pilarisban (PRP) ǎȊŜƴǾŜŘǃ ǇłŎƛŜƴǎōǃƭ у ƘƻǊŘƻȊƻǘǘ ƻƭȅŀƴ 

ƪŀǎȊǇłȊ ŦŜƭǾŞǘŜƭ ŘƻƳŞƴǘ ǘŀǊǘŀƭƳŀȊƽ ŦŜƘŞǊƧŜ мп (CARD14) ƎŞƴ ǾŀǊƛłƴǎǘΣ ŀƳŜƭȅŜǘ ƪƻǊłōōŀƴ 

ǇƛƪƪŜƭȅǎǀƳǀǊōŜƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ ǇłŎƛŜƴǎŜƪōŜƴ ƛǎ ŘŜǘŜƪǘłƭǘŀƪ  
 

Egy PRP-ōŜƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ magyar ƴǃōŜǘŜƎ ŜǎŜǘŞōŜƴ ǾŞƎŜȊǘǸƪ Ŝƭ ŀ CARD14 ƎŞƴ ƳǳǘłŎƛƽ ǎȊǼǊŞǎŞǘ. 

! ǾƛȊǎƎłƭǘ ǇłŎƛŜƴǎ ŎǎŀƭłŘƧłōŀƴ Ƴłǎƛƪ twt-ǾŜƭ ŘƛŀƎƴƻǎȊǘƛȊłƭǘ ōŜǘŜƎ ƴƛƴŎǎΣ ŘŜ ƭłƴȅŀ Şǎ ǳƴƻƪłƧŀ 

ǇǎƻǊƛŀǎƛǎ Ƴƛŀǘǘ ǊŜƴŘǎȊŜǊŜǎ ōǃǊƎȅƽƎȅłǎȊŀǘƛ ƪŜȊŜƭŞǎ ŀƭŀǘǘ łƭƭΦ DŜƴŜǘƛƪŀƛ ǾƛȊǎƎłƭŀǘŀƛƴƪ ǎƻǊłƴ 

ǀǎǎȊŜǎŜƴ ƴŞƎȅ, ŀȊ ƛǊƻŘŀƭƻƳōƽƭ ƛǎƳŜǊǘ ǾŀǊƛłƴǎǘ ŘŜǘŜƪǘłƭǘǳƴƪ ŀ CARD14 ƎŞƴŜƴ ŀ ǇłŎƛŜƴǎ 

ǇŜǊƛŦŞǊƛłǎ ǾŞǊƳƛƴǘłƧłōƽƭ ƛȊƻƭłƭǘ Ǝ5b{-en: c.676-6 G/A splice polimorfizmus (ritka ŀƭƭŞƭ frekvencia 

0,опύΣ ǇΦ!ǊƎсун¢ǊǇ ƳƛǎǎȊŜƴǎȊ ƳǳǘłŎƛƽǘ (ritka ŀƭƭŞƭ ŦǊŜƪǾŜƴŎƛŀ лΣ01), a p.Arg547Ser misszensz 
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polimorfizmust (ritka ŀƭƭŞƭ ŦǊŜƪǾŜƴŎƛŀ лΣ37) Şǎ ŀ p.Arg820Trp misszensz polimorfizmust (ritka 

ŀƭƭŞƭ ŦǊŜƪǾŜƴŎƛŀ лΣорύ.64 A PRP-ōŜƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ ǇłŎƛŜƴǎƴŞƭ ŘŜǘŜƪǘłƭǘ ƴŞƎȅ CARD14 ǾŀǊƛłƴǎōƽƭ 

ƘłǊƻƳ ǾŀǊƛłƴǎ ƪƻǊłōōŀƴ ǇǎƻǊƛŀǎƛǎōŀƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ ǇłŎƛŜƴǎŜƪƴŞƭ ƪŜǊǸƭǘ ƪƛƳǳǘŀǘłǎǊŀ όǇΦ!ǊƎсун¢ǊǇΣ 

p.Arg547Ser, p.Arg820Trp), mint ƘŀƧƭŀƳƻǎƝǘƽ ƎŜƴŜǘƛƪŀƛ ŦŀƪǘƻǊ.49,72-75  

! ǾƛȊǎƎłƭǘ ƴǃōŜǘŜƎ ƳŜƭƭŜǘǘ ǘƻǾłōōƛ му twt-ōŜƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ magyar ǇłŎƛŜƴǎ ŜǎŜǘŞōŜƴ ƛǎ ŜƭǾŞƎŜȊǘǸƪ 

a CARD14 ƎŞƴ ƳǳǘłŎƛƽ ǎȊǼǊŞǎŞǘ όL·Φ ǘłōƭłȊŀǘύΦ mǎǎȊŜǎŜƴ ƴȅƻƭŎΣ ŀȊ ƛǊƻŘŀƭƻƳōƽƭ ƳłǊ ƛǎƳŜǊǘ 

/!w5мп ǾŀǊƛłƴǎǘ ŀȊƻƴƻǎƝǘƻǘǘǳƴƪ ŀ twP-ōŜƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ ǇłŎƛŜƴǎŜƪōŜƴΥ н ƳǳǘłŎƛƽǘ Şǎ с 

polimorfizmust (IX. tłōƭłȊŀǘύΦ65 ! ǾƛȊǎƎłƭǘ мф ǇłŎƛŜƴǎōǃƭ мл ƘƻǊŘƻȊƻǘǘ /!w5мп ǾŀǊƛłƴǎǘΦ ! мл 

ǇłŎƛŜƴǎōǃƭ у ƘƻǊŘƻȊƻǘǘ ƻƭȅŀƴ /!w5мп ǾŀǊƛłƴǎǘΣ ŀƳŜƭȅŜǘ ƪƻǊłōōŀƴ ǇǎƻǊƛŀǎƛǎōŀƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ 

ǇłŎƛŜƴǎŜƪōŜƴ ƛǎ ŘŜǘŜƪǘłƭǘŀƪ Şǎ мл-ōǃƭ с ǇłŎƛŜƴǎ ŜǎŜǘŞōŜƴ ƘŀƧƭŀƳƻǎƝǘƽ ǾŀǊƛłƴǎƻƪ ƪƻƳōƛƴłŎƛƽƧłǘ 

ŘŜǘŜƪǘłƭǘǳƪΦ 49,64,65,72-75 

tłŎƛŜƴǎ Nem 

/!w5мп ǾŀǊƛłƴǎ 

ŀȊƻƴƻǎƝǘƽ  

(rs) 

cDNS-en,  

ŦŜƘŞǊƧŞƴ   

ƻƪƻȊƻǘǘ ǾłƭǘƻȊłǎ 

CǳƴƪŎƛƽ 

Ritka  

ŀƭƭŞƭ 

frekvencia 

1 bǃ 

rs117918077 

rs2066964 

rs28674001 

rs11652075 

c.2044C/T p.Arg682Trp 

c.1641G/T p.Arg547Ser 

c.676-6G/A 

c.2458C/T p.Arg820Trp 

misszensz 

misszensz 

splice site 

misszensz 

0,01 

0,37 

0,34 

0,35 

2 bǃ - - - - 

3 CŞǊŦƛ - - - - 

4 CŞǊŦƛ - - - - 

5 CŞǊŦƛ 
rs117918077 

rs11652075 

c.2044C/T p.Arg682Trp 

c.2458C/T p.Arg820Trp 

misszensz 

misszensz 

0,01 

0,35 

6 CŞǊŦƛ rs2066964 c.1641G/T p.Arg547Ser misszensz 0,37 
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7 CŞǊŦƛ - - - - 

8 CŞǊŦƛ 
rs34367357 

rs28674001 

c.1753G/A p.Val585Ile 

c.676-6G/A 

misszensz 

splice site 

0,08 

0,34 

9 CŞǊŦƛ 

rs2066964 

rs28674001 

rs11652075 

rs11653893 

c.1641G/T p.Arg547Ser 

c.676-6G/A 

c.2458C/T p.Arg820Trp 

c.2399-4A/G 

misszensz 

splice site 

misszensz 

splice site 

0,37 

0,34 

0,35 

0,36 

10 CŞǊŦƛ rs2066964 c.1641G/T p.Arg547Ser misszensz 0,37 

11 CŞǊŦƛ rs2066964 c.1641G/T p.Arg547Ser misszensz 0,37 

12 CŞǊŦƛ 

rs2289541 

rs2066964 

rs28674001 

rs11652075 

rs11653893 

c.2648G/A p.Arg883His 

c.1641G/T p.Arg547Ser 

c.676-6G/A 

c.2458C/T p.Arg820Trp 

c.2399-4A/G 

misszensz 

misszensz 

splice site 

misszensz 

splice site 

0,02 

0,37 

0,34 

0,35 

0,36 

13 bǃ - - - - 

14 bǃ - - - - 

15 CŞǊŦƛ - - - - 

16 bǃ - - - - 

17 CŞǊŦƛ rs2066964 c.1641G/T p.Arg547Ser misszensz 0,37 

18 CŞǊŦƛ - - - - 

19 bǃ 

rs28674001 

rs11652075 

rs11653893 

c.676-6G/A 

c.2458C/T p.Arg820Trp 

c.2399-4A/G 

splice site 

misszensz 

splice site 

0,34 

0,35 

0,36 

IX. tłōƭłȊŀǘ. PRP-ōŜƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ ǇłŎƛŜƴǎŜƪ ƎŜƴŜǘƛƪŀƛ ǾƛȊǎƎłƭŀǘƛ ŜǊŜŘƳŞƴȅŜƛƴŜƪ ōŜƳǳǘŀǘłǎŀΦ 

!Ȋ ŀȊƻƴƻǎƝǘƻǘǘ ǾŀǊƛłƴǎƻƪ ŀ ōŜǘŜƎǎŞƎ ƭŜŦƻƭȅłǎłǾŀƭΣ ǎǵƭȅƻǎǎłƎłǾŀƭ ǾŀƎȅ ŀ ƪǸƭǀƴōǀȊǃ 

ōǃǊƎȅƽƎȅłǎȊŀǘƛ ƪŜȊŜƭŞǎŜƪǊŜ ŀŘƻǘǘ ǘŜǊłǇƛłǎ ǾłƭŀǎǎȊŀƭ ƴŜƳ Ƴǳǘŀǘǘŀƪ ǀǎǎȊŜŦǸƎƎŞǎǘΦ ±ƛȊǎƎłƭŀǘƛ 
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ŜǊŜŘƳŞƴȅŜƛƴƪ ŀǊǊŀ ǳǘŀƭƴŀƪΣ ƘƻƎȅ ŀ /!w5мп ǾŀǊƛłƴǎƻƪ ŦŜƭǘŜƘŜǘǃƭŜƎ ƴŜƳ ŜƎȅŜŘǸƭłƭƭƽŀƴ ŀ twt 

vagy a psoriasis ƎŜƴŜǘƛƪŀƛ ƧŜƭƭŜƎȊŜǘŜǎǎŞƎŜƛΣ ŀ ŘŜǘŜƪǘłƭǘ ŦƻƪƻȊƻǘǘ bC-ˁ. ŀƪǘƛǾƛǘłǎ Ƴƛŀǘǘ ƭŜƘŜǘǎŞƎŜǎΣ 

ƘƻƎȅ ŀ ƪǊƽƴƛƪǳǎ ƎȅǳƭƭŀŘłǎǎŀƭ ƘƻȊƘŀǘƽŀƪ ǀǎǎȊŜŦǸƎƎŞǎōŜΦ65 

4.2. Funkcioƴłƭƛǎ ǾƛȊǎƎłƭŀǘƻƪ ŜǊŜŘƳŞƴȅŜƛ 

4.2.1. A TAFOCS ǎȊƛƴŘǊƽƳłōŀƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ ǇłŎƛŜƴǎŜƪ !¢w ƳǳǘłŎƛƽǘ ƘƻǊŘƻȊƽ ŦƛōǊƻōƭŀǎȊǘƧŀƛōŀƴ ŀ 

Ǉро ƳŜƴƴȅƛǎŞƎŜ ŎǎǀƪƪŜƴǘ ŀȊ ŜƎŞǎȊŞƎŜǎ ŜƎȅŞƴŜƪ ŦƛōǊƻōƭŀǎȊǘƧŀƛƴŀƪ Ǉро ǎȊƛƴǘƧŞƘŜȊ ƪŞǇŜǎǘ 
 

! ǘŜƭŜŀƴƎƛŜŎǘłǎƛŀ Şǎ orƻǇƘŀǊȅƴƎŜłƭƛǎ ŘŀƎŀƴŀǘ ƪƛŀƭŀƪǳƭłǎłǾŀƭ ƧłǊƽ ¢!Ch/{ ǎȊƛƴŘǊƽƳłǘ egy 5 

ƎŜƴŜǊłŎƛƽǎΣ нп ŞǊƛƴǘŜǘǘ ŎǎŀƭłŘǘŀƎƻǘ ǘŀǊǘŀƭƳŀȊƽ ŀƳŜǊƛƪŀƛ ŎǎŀƭłŘōŀƴ ƝǊǘǳƪ ƭŜ ŜƭǃǎȊǀǊΦ !Ȋ ŜƭǾŞƎȊŜǘǘ 

ƎŜƴŜǘƛƪŀƛ ǾƛȊǎƎłƭŀǘƻƪ ǎƻǊłƴ ŀ ōŜǘŜƎǎŞƎ ƘłǘǘŜǊŞōŜƴ ŜƎȅ ƘŜǘǊŜƻȊƛƎƽǘŀ ƳƛǎǎȊŜƴǎȊ ATR ƳǳǘłŎƛƽt 

(c.6431A>G, p.Gln2144Arg) ŀȊƻƴƻǎƝǘƻǘǘǳƴƪ ŀ ǾƛȊǎƎłƭǘ ǇłŎƛŜƴǎŜƪōŜƴΦ ! ƎŜƴŜǘƛƪŀƛ ǾƛȊǎƎłƭŀǘƻƪŀǘ 

ƪǀǾŜǘǃŜƴ ǘƻǾłōōƛ ŎŞƭƪƛǘǼȊŞǎǸƴƪ Ǿƻƭǘ ŦǳƴƪŎƛƻƴłƭƛǎ ǾƛȊǎƎłƭŀǘƻƪ ǾŞƎȊŞǎŜ ŀƴƴŀƪ ŦŜƭŘŜǊƝǘŞǎŞǊŜΣ ƘƻƎȅ 

ŀȊ ǵƧƻƴƴŀƴ ŀȊƻƴƻǎƝǘƻǘǘ ƘŜǘǊŜƻȊƛƎƽǘŀΣ ƳƛǎǎȊŜƴǎȊ ATR ƳǳǘłŎƛƽ ƘƻƎȅŀƴ ƧłǊǳƭ ƘƻȊȊł ŀ ¢!Ch/{ 

ōŜǘŜƎǎŞƎ ƪƛŀƭŀƪǳƭłǎłƘƻȊΦ  

YŞǘ ŞǊƛƴǘŜǘǘ ŎǎŀƭłŘǘŀƎ Şǎ ƪŞǘ ƪƻƴǘǊƻƭƭ ŜƎȅŞƴ ŜǎŜǘŞōŜƴ ōǃǊōƛƻǇǎȊƛłǎ Ƴƛƴǘłōƽƭ ŦƛōǊƻōƭŀǎȊǘƻƪŀǘ 

ƛȊƻƭłƭǘǳƴƪ Şǎ ǀǎǎȊŜƘŀǎƻƴƭƝǘƻǘǘǳƪ ŀ ƳǳǘłŎƛƽǘ ƘƻǊŘƻȊƽ Şǎ ƴŜƳ ƘƻǊŘƻȊƽ ŦƛōǊƻōƭŀǎȊǘƻƪōŀƴ ŀȊ !¢w 

Ƴwb{ Şǎ ŦŜƘŞǊƧŜ ƳŜƴƴȅƛǎŞƎŞǘ v-RT-t/w Şǎ ²ŜǎǘŜǊƴ ōƭƻǘ ǎŜƎƝǘǎŞƎŞǾŜƭΦ ! ŎΦспом!ҔDΣ 

p.Gln2144Arg ATR ƳǳǘłŎƛƽ ƘƻǊŘƻȊłǎŀ ƴŜƳ ŜǊŜŘƳŞƴȅŜȊŜǘǘ ƧŜƭŜƴǘǃǎ ƳŜƴƴȅƛǎŞƎƛ ǾłƭǘƻȊłǎǘ ŀȊ 

!¢w Ƴwb{ Şǎ ŦŜƘŞǊƧŜ ǘŜǊƳŜƭǃŘŞǎŞōŜ ŀ ƳǳǘłŎƛƽǘ ƴŜƳ ƘƻǊŘƻȊƽƪƘƻȊ ƪŞǇŜǎǘΦ9  

IŀōłǊ ŀȊ !¢w ŦŜƘŞǊƧŜ ƳŜƴƴȅƛǎŞƎŞōŜƴ ƴŜƳ ǘŀƭłƭǘǳƴƪ ŜƭǘŞǊŞǎǘΣ ŦŜƭƳŜǊǸƭǘ ŀƴƴŀƪ ƭŜƘŜǘǃǎŞƎŜΣ Ƙƻgy 

ŀ ƳǳǘłŎƛƽ ƴŜƳ ŀȊ !¢w ŦŜƘŞǊƧŜ ƳŜƴƴȅƛǎŞƎƛ ǾłƭǘƻȊłǎŀ ǊŞǾŞƴ ƧłǊǳƭ ƘƻȊȊł ŀ ōŜǘŜƎǎŞƎ 

ƪƛŀƭŀƪǳƭłǎłƘƻȊΣ ƘŀƴŜƳ ŜǎŜǘƭŜƎ ǾŀƭŀƳŜƭȅƛƪ !¢w-ƛƴǘŜǊŀƪŎƛƽǎ ǇŀǊǘƴŜǊ ƪǀǘǃƘŜƭȅŞƴŜƪ ŀ ŘŜŦŜƪǘǳǎŀ 

ǊŞǾŞƴΦ9 aƛǾŜƭ ŀ C!¢ ŘƻƳŞƴǊǃƭ ƛǎƳŜǊǘΣ ƘƻƎȅ ŀȊ !Latо ŦŜƘŞǊƧŞƴ ƪŜǊŜǎȊǘǸƭ Ǉро ŀƪǘƛǾłƭƽ Ƙŀǘłǎŀ ǾŀƴΣ 

ƳŜƎǾƛȊǎƎłƭǘǳƪ ŀ Ǉро ŦŜƘŞǊƧŜ ƳŜƴƴȅƛǎŞƎŞǘ ƘȅŘǊƻȄȅǳǊŜŀ ŀƪǘƛǾłŎƛƽ Ŝƭǃǘǘ Şǎ ǳǘłƴ ŀ ƳǳǘłŎƛƽǘ 
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ƘƻǊŘƻȊƽ ŦƛōǊƻōƭŀǎȊǘƻƪōŀƴ Şǎ ŜƎŞǎȊǎŞƎŜǎ ŜƎȅŞƴŜƪōǃ ƛȊƻƭłƭǘ ŦƛōǊoblasztokban (36Φ łbra). A 

ƳǳǘłŎƛƽǘ ƘƻǊŘƻȊƽ ŦƛōǊƻōƭŀǎȊǘƻƪ Ǉро ǎȊƛƴǘƧŜ ŀƭŀŎǎƻƴȅŀōō Ǿƻƭǘ ŀȊ ŜƎŞǎȊǎŞƎŜǎ ŦƛōǊƻōƭŀǎȊǘƻƪōŀƴ 

ŘŜǘŜƪǘłƭǘ Ǉро-ƘƻȊ ƪŞǇŜǎǘΦ9 

 

36. łōǊŀΦ ! ǇΦDƭƴнмпп!ǊƎ ƳǳǘłŎƛƽǘ ƘƻǊŘƻȊƽ ŦƛōǊƻōƭŀǎȊǘƻƪōŀƴ ŀ Ǉро ƳŜƴƴȅƛǎŞƎŜ ŎǎǀƪƪŜƴǘ 

hydroxyǳǊŜŀ ŀƪǘƛǾłŎƛƽ Ŝƭǃǘǘ Şǎ ǳǘłƴ ƛǎ ŀ ƳǳǘłŎƛƽǘ ƴŜƳ ƘƻǊŘƻȊƽ ŦƛōǊƻōƭŀǎȊǘƻƪ Ǉро ŦŜƘŞǊƧŜ 

ƳŜƴƴȅƛǎŞƎŞƘŜȊ ƪŞǇŜǎǘΦ  

 

4.2.2. Az FPLCA-ōŀƴ ƪƛŀƭŀƪǳƭƽ ƭƛŎƘŜƴƛŦƛƪłŎƛƽ Şǎ ǇǊǳǊƛǘǳǎ ƘłǘǘŜǊŞōŜƴ łƭƭƽ ƎŞƴ ŜȄǇǊŜǎǎȊƛƽǎ 

ŜƭǘŞǊŞǎŜƪ ŀȊƻƴƻǎƝǘłǎŀ 
 

mǘ ŀǳǘƻǎȊƽƳłƭƛǎ ŘƻƳƛƴłƴǎ ǀǊǀƪƭǃŘŞǎǘ Ƴǳǘŀǘƽ Ct[/!-ōŀƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ ŎǎŀƭłŘ ƎeƴŜǘƛƪŀƛ ǾƛȊǎƎłƭŀǘłǘ 

ǾŞƎŜȊǘǸƪ ŜƭΣ ƪŞǘ ŎǎŀƭłŘ ŜǎŜǘŞōŜƴ ǵƧΣ ŀȊ ƛǊƻŘŀƭƳƛ ŀŘŀǘƻƪōƽƭ ƪƻǊłōōŀƴ ƴŜƳ ƛǎƳŜǊǘ ƳƛǎǎȊŜƴǎȊ 

ƳǳǘłŎƛƽƪŀǘ ŀȊƻƴƻǎƝǘƻǘǘǳƴƪ ŀȊ OSMR ƎŞƴŜƴ ό/ǎŀƭłŘ LΦ ŎΦмфофDҔ¢ ǇΦ!ǎǇспт¢ȅǊΣ /ǎŀƭłŘ LLΦ 

c.1891G>T p.Val631Leu).55 ! ƎŜƴŜǘƛƪŀƛ ǾƛȊǎƎłƭŀǘƻƪŀǘ ƪǀǾŜǘǃŜƴ tƻǾłōōƛ ŎŞƭƪƛǘǼȊŞǎǸƴƪ Ǿƻƭǘ ŀȊ 

Ct[/! ǇŀǘƘƻƳŜŎƘƴƛȊƳǳǎłƴŀƪ ŦŜƭǘłǊłǎŀ ƭŞȊƛƻƴłƭƛǎ Şǎ ŜƎŞǎȊǎŞƎŜǎ ōǃǊōƛƻǇǎȊƛłǎ Ƴƛƴǘłƪ ǘŜƭƧŜǎ 

ƎŜƴƻƳ ƎŞƴ ŜȄǇǊŜǎǎȊƛƽǎ ƳƛƴǘłȊŀǘłƴŀƪ ǀǎǎȊŜƘŀǎƻƴƭƝǘłǎŀ ǊŞǾŞƴΦ mǎǎȊŜǎŜƴ тт ƎŞƴ ŜȄǇǊŜǎǎȊƛƽƧłƴŀƪ 

ŜǎŜǘŞōŜƴ ǘŀǇŀǎȊǘŀƭǘǳƴƪ ƳŜƴƴȅƛǎŞƎƛ ŜƭǘŞǊŞǎǘΣ Ŝbbǃƭ оп ŦƻƪƻȊƻǘǘ ƪƛŦŜƧŜȊǃŘŞǎǘ по ǇŜŘƛƎ ŎǎǀƪƪŜƴǘ 
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ƪƛŦŜƧŜȊǃŘŞǎǘ ƳǳǘŀǘƻǘǘΦ ! тт ƎŞƴōǃƭ ǀǎǎȊŜǎŜƴ мр ƎŞƴ ŜȄǇǊŜǎǎȊƛƽƧłƴŀƪ ŀ ǾŀƭƛŘłƭłǎłǘ ǾŞƎŜȊǘǸƪ Ŝƭ 

Q-RT-PCR-ǊŜƭΣ ŜȊŜƪ ŀ ƎŞƴŜƪ ŀȊ ƛǊƻŘŀƭƳƛ ŀŘŀǘƻƪ ŀƭŀǇƧłƴ ƪŜǊǸƭǘŜƪ ǇƻǘŜƴŎƛłƭƛǎŀƴ ǊŜƭŜǾłƴǎ ƎŞƴƪŞƴǘ 

ƪƛǾłƭŀǎȊǘłǎǊŀΦ ! мр ƪƛǾłƭŀǎȊǘƻǘǘ ƎŞƴ ƪǀȊǀǘǘ Ǿƻƭǘŀƪ ƪŜǊŀǘƛƴƻŎƛǘŀ ǇǊƻƭƛŦŜǊłŎƛƽǎ ƳŀǊƪŜǊŜƪΣ KRT6E, 

ARG1, SDCBP2 Şǎ KRT16Σ ŀƳŜƭȅŜƪ ŦƻƪƻȊƻǘǘ ƪƛŦŜƧŜȊǃŘŞǎǘ ƳǳǘŀǘǘŀƪΣ ƛƭƭŜǘǾŜ ƪŜǊŀǘƛƴƻŎƛǘŀ 

ŘƛŦŦŜǊŜƴŎƛłŎƛƽǎ ƳŀǊƪŜǊŜƪ ƪǀȊǸƭ ŎǎǀƪƪŜƴǘ ŜȄǇǊŜǎǎȊƛƽǘ Ƴǳǘŀǘƻǘǘ ŀ CLDN10, THH, RASD1 and 

SFRP1.55 Ezen ŜƭǘŞǊŞǎŜƪ ǀǎǎȊŜŦǸƎƎŞǎōŜ ƘƻȊƘŀǘƽŀƪ ŀȊ Ct[/! ŜƎȅƛƪ ƧŜƭƭŜƎȊŜǘŜǎ ƪƭƛƴƛƪŀƛ ǘǸƴŜǘŞǾŜƭ 

ŀ ƭƛŎƘŜƴƛŦƛƪłŎƛƽǾŀƭΦ ±ƛȊǎƎłƭŀǘƛ ŜǊŜŘƳŞƴȅŜƛƴƪ ŀƭŀǇƧłƴ ŎǎǀƪƪŜƴǘ ŜȄǇǊŜǎǎȊƛƽǘ Ƴǳǘŀǘǘŀƪ ŀȊ 

ŜǇƛŘŜǊƳłƭƛǎ ǃǎǎŜƧǘ ƳŀǊƪŜǊŜƪΣ ǵƎȅ mint a LRIG1, KRT15 Şǎ PROM1 Şǎ ŀȊ ŀƴǘƛ-apoptotikus 

faktorok, ǵƎȅ mint az IGFBP5 Şǎ ŀȊ MX1.55 ¢ƻǾłōōƛ ǾƛȊǎƎłƭŀǘƛ ŜǊŜŘƳŞƴȅŜƛƴƪ ŀƭŀǇƧłƴ ŦƻƪƻȊƻǘǘ 

ƪƛŦŜƧŜȊǃŘŞǎǘ Ƴǳǘŀǘƻǘǘ ƴŞƘłƴȅ ƴŜǳǊłƭƛǎ ƳŀǊƪŜǊΣ ǵƎȅ mint a KIF1A Şǎ ŀ METRNLΣ ŀƳƛ ŦŜƭǘŜƘŜǘǃŜƴ 

ŀ ōŜǘŜƎǎŞƎŜǘ ƧŜƭƭŜƳȊǃ ǇǊǳǊƛǘǳǎǎŀƭ ƘƻȊƘŀǘƽŀƪ ǀǎǎȊŜŦǸƎƎŞǎōŜΦ55 

4.2.3. A CYLD ƎŞƴ ǵƧƻƴƴŀƴ ŀȊƻƴƻǎƝǘƻǘǘ ƳƛǎǎȊŜƴǎȊ ƳǳǘłŎƛƽƧłǘ όǇΦIƛǎутмDƭƴύ ƘƻǊŘƻȊƽ 

ŦƛōǊƻōƭŀǎȊǘƻƪōŀƴ ŀ b9ah ŦŜƘŞǊƧŜ ŦƻƪƻȊƻǘǘ ǳōƛƪǾƛǘƛƴłƭǘǎłƎƻǘ Ƴǳǘŀǘƻǘǘ ŀȊ ŜƎŞǎȊǎŞƎŜǎ ŜƎȅŞƴŜƪ 

ŦƛōǊƻōƭŀǎȊǘƧŀƛōƽƭ ƛƳƳǳƴǇǊŜŎƛǇƛǘłƭǘ b9ah ŦŜƘŞǊƧŞƘŜȊ ƪŞǇŜǎǘ  
 

A BSS-ōŜƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ szegedi ŎǎŀƭłŘ ǘǸƴŜǘŜǎ ǘŀƎƧŀƛōŀƴ ŜƎȅ ƴƻǾǳƳΣ ŀȊ ƛǊƻŘŀƭƻƳōƽƭ ŜŘŘƛƎ ƴŜƳ 

ƛǎƳŜǊǘ ƘŜǘŜǊƻȊƛƎƽǘŀ ƳƛǎǎȊŜƴǎȊ ƳǳǘłŎƛƽǘ ŀȊƻƴƻǎƝǘƻǘǘǳƴƪ όŎΦнсмо/ҔD ǇΦHis871Gln) a CYLD 

ƎŞƴŜƴ.57 ! ƎŜƴŜǘƛƪŀƛ ǾƛȊǎƎłƭŀǘƻƪŀǘ ƪǀǾŜǘǃŜƴ ǘƻǾłōōƛ ŎŞƭƪƛǘǼȊŞǎǸƴƪ Ǿƻƭǘ ŦǳƴƪŎƛƻƴłƭƛǎ ǾƛȊǎƎłƭŀǘƻƪ 

ǾŞƎȊŞǎŜ ŀƴƴŀƪ ŦŜƭŘŜǊƝǘŞǎŞǊŜΣ ƘƻƎȅ ŀȊ ǵƧƻƴƴŀƴ ŀȊƻƴƻǎƝǘƻǘǘ CYLD mutłŎƛƽ ƘƻƎȅŀƴ ƧłǊǳƭ ƘƻȊȊł ŀ 

BSS ōŜǘŜƎǎŞƎ ƪƛŀƭŀƪǳƭłǎłƘƻȊΦ  

!Ȋ ŜƭǾŞƎȊŜǘǘ ŦǳƴƪŎƛƻƴłƭƛǎ ǾƛȊǎƎłƭŀǘŀƛƴƪ ǎƻǊłƴ ŀ /¸[5 ŦŜƘŞǊƧŜ ƛƴǘŜǊŀƪŎƛƽǎ ǇŀǊǘƴŜǊŞǘΣ ŀ b9ah 

ŦŜƘŞǊƧŞǘ ƛƳƳǳƴǇǊŜŎƛǇƛǘłƭǘǳƪ ŀ ƳǳǘłŎƛƽǘ ƘƻǊŘƻȊƽ Şǎ ƴŜƳ ƘƻǊŘƻȊƽ ŦƛōǊƻōƭŀǎȊǘƻƪōƽƭ Şǎ 

ǀǎǎȊŜƘŀǎƻƴƭƝǘƻǘǘǳƪ ŀ b9ah ŦŜƘŞǊƧŜ ǳōƛƪǾƛǘƛƴłƭǘǎłƎłǘ ŀ ƪǸƭǀƴōǀȊǃ ƳƛƴǘłƪōŀƴΦ ! ƳǳǘłŎƛƽǘ 

ƘƻǊŘƻȊƽ ŦƛōǊƻōƭŀǎȊǘƻƪōƽƭ ǎȊłǊƳŀȊƽ b9ah ŦŜƘŞǊƧŜ ŜǎŜǘŞōŜƴ ƧŜƭŜƴǘǃǎŜƴ ŦƻƪƻȊƻǘǘ 
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ǳōƛƪǾƛǘƛƴłƭǘǎłƎƻǘ ŘŜǘŜƪǘłƭǘǳƴƪΣ ŀƳƛ ŀǊǊŀ ǳǘŀƭΣ ƘƻƎy a c.2613C>G p. His871Gln misszensz CYLD 

ƳǳǘłŎƛƽ ƘƻǊŘƻȊłǎŀ ŎǎǀƪƪŜƴǘƛ ŀ ƪƽŘƻƭǘ /¸[5 ŜƴȊƛƳ ŘŜǳōƛƪǾƛǘƛƴłŎƛƽǎ ŀƪǘƛǾƛǘłǎłǘ όотΦ łbra).57 

37. łōǊŀΦ ! b9ah ŦŜƘŞǊƧŜ ǳōƛƪǾƛǘƛƴłƭǘǎłƎłƴŀƪ ǀǎǎȊŜƘŀǎƻƴƭƝǘłǎŀ ŀ ŎΦнсмо/ҔD ǇΦIƛǎутDƭƴ CYLD 
ƎŞƴ ƳǳǘłŎƛƽǘ ƘƻǊŘƻȊƽ Şǎ ƴŜƳ ƘƻǊŘƻȊƽ ŦƛōǊƻōƭŀǎȊǘƻƪōŀƴΦ 

 

4.2.4Φ ! ƪƻǊłōōŀƴ ǇƛƪƪŜƭȅǎǀƳǀǊ ƪƛŀƭŀƪǳƭłǎłǊŀ ƘŀƧƭŀƳƻǎƝǘƽ ƎŜƴŜǘƛƪŀƛ ǘŞƴȅŜȊǃƪŞƴǘ ŀȊƻƴƻǎƝǘƻǘǘ 

CARD14 ǾŀǊƛłƴǎƻƪ ŦƻƪƻȊƻǘǘ bC-ˁ. ŀƪǘƛǾƛǘłǎ ǊŞǾŞƴ ƧłǊǳƭnak ƘƻȊȊł ŀ twt ōŜǘŜƎǎŞƎ ƪƛŀƭŀƪǳƭłǎłƘƻȊ 
 

Egy PRP-ōŜƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ ƳŀƎȅŀǊ ƴǃōŜǘŜƎ ŜǎŜǘŞōŜƴ ǾŞƎŜȊǘǸƪ Ŝƭ ŀ CARD14 ƎŞƴ ƳǳǘłŎƛƽ ǎȊǼǊŞǎŞǘΦ 

A gŜƴŜǘƛƪŀƛ ǾƛȊǎƎłƭŀǘŀƛƴƪ ǎƻǊłƴ ǀǎǎȊŜǎŜƴ ƴŞƎȅΣ ŀȊ ƛǊƻŘŀƭƻƳōƽƭ ƳłǊ ƛǎƳŜǊǘ ǾŀǊƛłƴǎǘ ŘŜǘŜƪǘłƭǘǳƴƪ 

a CARD14 ƎŞƴŜƴ ŀ ǇłŎƛŜƴǎ ǇŜǊƛŦŞǊƛłǎ ǾŞǊƳƛƴǘłƧłōƽƭ ƛȊƻƭłƭǘ Ǝ5b{-en: c.676-6 G/A splice 

polimorfizmust, a ǇΦ!ǊƎсун¢ǊǇ ƳƛǎǎȊŜƴǎȊ ƳǳǘłŎƛƽǘΣ ŀ ǇΦ!ǊƎрпт{ŜǊ ƳƛǎǎȊŜƴǎȊ ǇƻƭƛƳƻǊŦƛȊƳǳǎǘ Şǎ 

a p.Arg820Trp misszensz polimorfizmust.64 A PRP-ōŜƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ ǇłŎƛŜƴǎƴŞƭ ŘŜǘŜƪǘłƭǘ ƴŞƎȅ 

CARD14 ǾŀǊƛłƴǎōƽƭ ƘłǊƻƳ ǾŀǊƛłƴǎ ƪƻǊłōōŀƴ ǇƛƪƪŜƭȅǎǀƳǀǊōŜƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ ǇłŎƛŜƴǎŜƪƴŞƭ ƪŜǊǸƭǘ 

ƪƛƳǳǘŀǘłǎǊŀ όǇΦ!ǊƎсун¢ǊǇΣ ǇΦ!ǊƎрпт{ŜǊΣ ǇΦ!ǊƎунл¢ǊǇύΣ Ƴƛƴǘ ƘŀƧƭŀƳƻǎƝǘƽ ƎŜƴŜǘƛƪŀƛ ŦŀƪǘƻǊΦ49,72-75 
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! ƎŜƴŜǘƛƪŀƛ ǾƛȊǎƎłƭŀǘƻƪŀǘ ƪǀǾŜǘǃŜƴ ǘƻǾłōōƛ ŎŞƭƪƛǘǼȊŞǎǸƴƪ Ǿƻƭǘ ŦǳƴƪŎƛƻƴłƭƛǎ ǾƛȊǎƎłƭŀǘƻƪ ǾŞƎȊŞǎŜ 

ŀƴƴŀƪ ŦŜƭŘŜǊƝǘŞǎŞǊŜΣ ƘƻƎȅ ŀȊ ŀȊƻƴƻǎƝǘƻǘǘ CARD14 ǾŀǊƛłƴǎƻƪ ƘƻƎȅŀƴ ƧłǊǳƭƴŀƪ ƘƻȊȊł ŀ twt 

ōŜǘŜƎǎŞƎ ƪƛŀƭŀƪǳƭłǎłƘƻȊΦ  

!Ȋ ŜƭǾŞƎȊŜǘǘ ŦǳƴƪŎƛƻƴłƭƛǎ ǾƛȊǎƎłƭŀǘƻƪ ǎƻǊłƴ ŀ twt-ōŜƴ ǎȊŜƴǾŜŘǃ ǇłŎƛŜƴǎ ƭŞȊƛƻƴłƭƛǎ ōǃǊōƛƻǇǎȊƛłǎ 

ƳƛƴǘłƧłƴŀƪ ƛƳƳǳƴŦƭǳƻǊŜǎȊŎŜƴǎ ŦŜǎǘŞǎŜ ǎƻǊłƴ ŀȊ bC-ˁ. Ǉср ŀƭŜƎȅǎŞƎŜ ƴǳƪƭŜłǊƛǎ ŦŜǎǘǃŘŞǎǘ 

ƳǳǘŀǘƻǘǘΣ ƳƝƎ ŀ ƴŜƳ-ƭŞȊƛƻƴłƭƛǎ twt-ǎ ōǃǊōƛƻǇǎȊƛłǎ Ƴƛƴǘŀ Şǎ ŀȊ ŜƎŞǎȊǎŞƎŜǎ ŜƎȅŞƴŜƪ ōǃǊƛƻǇǎȊƛłǎ 

ƳƛƴǘłƧłƴŀƪ ŦŜǎǘǃŘŞǎŜ ƴŜƳ ǳǘŀƭǘ ŦƻƪƻȊƻǘǘ bC-ˁ. ŀƪǘƛǾƛǘłǎǊŀ ό38Φ łbra).64  

 

38. łōǊŀΦ [ŞȊƛƻƴłƭƛǎ twt ōǃǊōƛƻǇǎȊƛłǎ Ƴƛƴǘŀ ό!Σ5ύΣ ƴŜƳ-ƭŞȊƛƻƴłƭƛǎ twt Ƴƛƴǘŀ ό.Σ9ύ Şǎ ŜƎŞǎȊǎŞƎŜǎ 
ōǃǊ ό/ΣCύ bY-ˁ. Ǉср ŀƭŜƎȅǎŞƎ ƛƳƳǳƴƻŦƭǳƻǊŜǎȊŎŜƴǎ ŦŜǎǘŞǎŜΦ !Ȋ ! Şǎ 5 ƪŞǇŜƪŜƴ ƴǳƪƭŜłǊƛǎ 
ŦŜǎǘǃŘŞǎ ƭłǘƘŀǘƽΣ ŀƳƛ bC-ˁ. ŀƪǘƛǾƛǘłǎǊŀ ǳǘŀƭ όƴȅƛƭŀƪƪŀƭ ƧŜƭǀƭǾŜύΣ ƳƝƎ ŀ .Σ9Σ/ Şǎ C Ƴƛƴǘłƪ 

ŜǎŜǘŞōŜƴ ƴƛƴŎǎ ƴǳƪƭŜłǊƛǎ ŦŜǎǘǃŘŞǎ όōłǊ Ґ млл ˃ƳύΦ   

  

CǳƴƪŎƛƻƴłƭƛǎ ǾƛȊǎƎłƭŀǘŀƛƴƪ ŜǊŜŘƳŞƴȅŜƛ ŀƭŀǇƧłƴ ŀ ǾƛȊǎƎłƭǘ ƴǃōŜǘŜƎōŜƴ ŀ ƴŞƎȅ ŘŜǘŜƪǘłƭǘ CARD14 

ǾŀǊƛłƴǎ ŦƻƪƻȊƻǘǘ bC-ˁ. ŀƪǘƛǾƛǘłǎ ǊŞǾŞƴ ƧłǊǳƭ ƘƻȊȊł ŀ twt ƪƛŀƭŀƪǳƭłǎłƘƻȊΦ 
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4.2.5. Az ƛƴǘŜǊŦŜǊƻƴ ʰ ƛƴŘǳƪłƭǘ ŦŜƘŞǊƧŜ с όG1P3) Şǎ ŦƛōǊƻōƭŀǎȊǘ ƴǀǾŜƪŜŘŞǎƛ ŦŀƪǘƻǊ ǊŜŎŜǇǘƻǊ н 

(FGFR2ύ ŦŜƘŞǊƧŞƪ ǎȊŀōłƭȅƻȊƽ wb{-ƳƻƭŜƪǳƭłƪ ǇƻǘŜƴŎƛłƭƛǎ ǘŀǊƎŜǘƧŜƛ a ōǃǊōŜƴ 
 

A ƴŜƳ ǘǊŀƴǎȊƭłƭƽŘƽ RNS-ƳƻƭŜƪǳƭłƪ szerepe a ƎŞƴŜȄǇǊŜǎǎȊƛƽ ǎȊŀōłƭȅƻȊłǎłōŀƴ egyre jobban 

ŦŜƭǘŞǊƪŞǇŜȊŜǘǘΦ ±ƛȊǎƎłƭŀǘŀƛƴƪ ǎƻǊłƴ ŎŞƭǳƭ ǘǼȊǘǸƪ ƪƛ ŀ ōǃǊōŜƴ ŀȊƻƴƻǎƝǘƻǘǘ ǎȊŀōłƭȅƻȊƽ wb{-

ƳƻƭŜƪǳƭłƪ ŜǎŜǘŞōŜƴ ŀȊƻƪ ǘŀǊƎŜǘ ŦŜƘŞǊƧŞƛƴŜƪ ŀȊƻƴƻǎƝǘłǎłǘΣ ƭŜƘŜǘǎŞƎŜǎ ƳǼƪǀŘŞǎƛ 

ƳŜŎƘŀƴƛȊƳǳǎǳƪ ǘƛǎȊǘłȊłǎłǘΦ MƻƭŜƪǳƭłǊƛǎ ōƛƻƭƽƎƛŀƛ ǾƛȊǎƎłƭŀǘŀƛƴƪ ƪǀȊŞǇǇƻƴǘƧłōŀƴ a psoriasissal 

ǀǎǎȊŜŦǸƎƎŞǎōŜ ƘƻȊƻǘǘ ǎǘǊŜǎǎȊ ƛƴŘǳƪłƭǘŀ ƘƻǎǎȊǵ ƴŜƳ-ƪƽŘƻƭƽ wb{ ƎŞƴ (PRINS) Şǎ a mikroRNS-

125b łƭƭƴŀƪ.66,76,79  

A PRINS nem-ƪƻŘƻƭƽ wb{ ƪƛŦŜƧŜȊǃŘŞǎŞǘ ŎǎŜƴŘŜǎƝǘŜǘǘǸƪ IŜ[ŀ ǎŜƧǘŜƪōŜƴΣ ŀƳƛ ŀ IŜ[ŀ ǎŜƧǘŜƪ 

ƳƻǊŦƻƭƽƎƛŀƛ ǾłƭǘƻȊłǎłǘ ŜǊŜŘƳŞƴȅŜȊǘŜΦ ! ƳƻǊŦƻƭƽƎƛŀƛ ǾłƭǘƻȊłǎƻƪ ŀǊǊŀ ǳǘŀƭǘŀƪΣ ƘƻƎȅ ŀ twLb{ 

ŎǎŜƴŘŜǎƝǘŞǎ Ǿŀƭƽōŀƴ ƳŜƎǾłƭǘƻȊŀǘƘŀǘƧŀ ŦŜƘŞǊƧŜ-ƪƽŘƻƭƽ ƎŞƴŜƪ ƪƛŦŜƧŜȊǃŘŞǎŞǘ ŀ IŜ[ŀ ǎŜƧǘŜƪōŜƴΣ 

ŜȊŞǊǘ ǀǎǎȊŜƘŀǎƻƴƭƝǘƻǘǘǳƪ a PRINS ŎǎŜƴŘŜǎƝǘŜǘǘ Şǎ ŀ ƪontrol siRNS-sel transzŦŜƪǘłƭǘ IŜ[ŀ ǎŜƧǘŜƪ 

ƎŞƴŜȄǇǊŜǎǎȊƛƽǎ ƳƛƴǘłȊŀǘłǘ. A ƳƛƴǘłȊŀǘƻƪ ƪǀȊǀǘǘƛ ƪǸƭǀƴōǎŞƎ ǀǘ ƎŞƴ ƧŜƭŜƴǘǃǎ ŜȄǇǊŜǎǎȊƛƽ 

ŎǎǀƪƪŜƴŞǎŞǘ ƳǳǘŀǘǘŀΥ ƛƴǘŜǊŦŜǊƻƴ ʰ ƛƴŘǳƪłƭǘ ŦŜƘŞǊƧŜ с (G1P3) ƎŞƴΣ 5b{ ƧŀǾƝǘƽ ŦŜƘŞǊƧŜ w!5рн 

ƘƻƳƻƭƽƎ (RAD52) ƎŞƴΣ Ŏƛƴƪ ǳƧƧ ŦŜƘŞǊƧŜ нлт (ZNF207) ƎŞƴΣ ŀƴƴŜȄƛƴ ŀт (ANXA7) ƎŞƴ Şǎ ŀ . ǎŜƧǘŜǎ 

ƭƛƳŦƽƳŀ ф (BCL9) ƎŞƴΦ66 9ǊŜŘƳŞƴȅŜƛƴƪŜǘ v-RT-PCR-ǊŜƭ ǾŀƭƛŘłƭǘǳƪΦ  

9Ȋǘ ƪǀǾŜǘǃŜƴ ƳŜƎǾƛȊǎƎłƭǘǳƪ ŀȊ ǀǘ ƎŞƴǊǃƭ łǘƝǊƽŘƽ Ƴwb{-ŜƪƴŜƪ Şǎ ŀ ƎŞƴŜƪ łƭǘŀƭ ƪƽŘƻƭǘ ŦŜƘŞǊƧŞƪ 

ƪƛŦŜƧŜȊǃŘŞǎŞǘ ǇƛƪƪŜƭȅǎǀƳǀǊǀǎ ƭŞȊƛƻƴłƭƛǎΣ ŀ ƭŞȊƛƽ ƳŜƭƭŜǘǘƛ ōǃǊ Şǎ ŜƎŞǎȊǎŞƎŜǎ ōǃǊƳƛƴǘłƪōŀƴΣ Şǎ azt 

ǘŀƭłƭǘǳƪΣ Ƙogy a G1P3 ŦŜƘŞǊƧŜ ƧŜƭŜƴǘǃǎŜƴ ŜƳŜƭƪŜŘŜǘǘ ƪƛŦŜƧŜȊǃŘŞǎǘ Ƴǳǘŀǘƻǘǘ ƳƛƴŘ ŀ ƭŞȊƛƻƴłƭƛǎΣ 

ƳƛƴŘ ŀ ƭŞȊƛƽ ƳŜƭƭŜǘǘƛ Ƴƛƴǘłƪōŀƴ όофΦ łbra).66 ! Ƴłǎƛƪ ƴŞƎȅ ƎŞƴ łƭǘŀƭ ƪƽŘƻƭǘ ŦŜƘŞǊƧŞƪ ŜǎŜǘŞōŜƴ 

ƴŜƳ ǘŀƭłƭǘǳƴƪ ŜƭǘŞǊŞǎǘ ŀ ǇƛƪƪŜƭȅǎǀƳǀǊǀǎ ƭŞȊƛƻƴłƭƛǎΣ ŀ ƭŞȊƛƽ ƳŜƭƭŜǘǘƛ ōǃǊ Şǎ ŜƎŞǎȊǎŞƎŜǎ ōǃǊƳƛƴǘłƪ 

ŦŜǎǘǃŘŞǎŜ ƪǀȊǀǘǘΦ 
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39. łōǊŀΦ 9ƎŞǎȊǎŞƎŜǎ ό!ύΣ ƴŜƳ-ƭŞȊƛƻƴłƭƛǎ ǇǎƻǊƛŀǎƛǎƻǎ ό.ύ Şǎ ƭŞȊƛƻƴłƭƛǎ ǇǎƻǊƛŀǎƛǎƻǎ ό/ύ ōǃǊ ōƛƻǇǎȊƛłǎ 
Ƴƛƴǘłƪōŀƴ Dмtо ŦŜƘŞǊƧŜ ƛƳƳǳƴƘƛǎȊǘƻƪŞƳƛŀƛ ŦŜǎǘŞǎŜΦ 9ƎŞǎȊǎŞƎŜǎ (D), nem-ƭŞȊƛƻƴłƭƛǎ ǇǎƻǊƛŀǎƛǎƻǎ 

(9ύ Şǎ ƭŞȊƛƻƴłƭƛǎ ǇǎƻǊƛŀǎƛǎƻǎ (Cύ ōǃǊ ƛȊƻǘƝǇǳǎ ƪƻƴǘǊƻƭƭƧŀƛ όōłǊ Ґ мрл ˃ƳύΦ 
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