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Freiburg 

 

Å. 

Prof. Dr. Stefan Pollak 

Biol·gia - Fizika 

ÅA mint§kat JEOL JEE 4B v§kuum gŖzºlŖben 6x10-4-
Hgmm-es v§kuumban @50 ¡ vastag sz®nr®teggel - 10 
cm t§vols§gb·l 30 m§sodpercen §t 45 amperrel ®s 220 
V-al izz²tott 5mm §tm®rŖjŤ spektr§l grafit kat·ddal - 
fedtem.  

 

ÅEzt kºvetŖen mindk®t szem®ly egy-egy mint§j§t EDAX 
detektorral felszerelt DSM OPTON 940 digit§lis 
szkenning elektronmikroszk·p v§kuum ter®be helyeztem 
®s 1, 5, 10, 15, 20 ®s 25 percig 20.000 Volttal gyors²tott 
elektronsug§rral bomb§ztam 10-5 Hgmm v§kuumban, 64 
mA §ramerŖss®g mellett  

K®t szem®ly etidium bromiddal festett - ond·b·l nyert - DNS mint§inak 

mennyis®gi ®s minŖs®gi vizsg§lata 0.8 %-os agar·z tesztg®lben UV f®ny alatt, 

egy ( 8 ®s 15 ), ºt ( 9 ®s 16), t²z (10 ®s 17), tizenºt (11 ®s 18), h¼sz (12 ®s 19) 

valamint huszonºt perces ( 13 ®s 20 ) elektronbesug§rz§st kºvetŖen, 

besug§rz§snak ki nem tett kontroll mint§kkal ( 7 ®s 14). 1-5: nagy 

molekulas¼ly¼ bovin DNS marker ( 200, 100, 50, 25, 12.5 ng). A hatos mezŖ 

¿res. 

A vizsg§lt lokuszok amplifik§ci·s 

param®terei. 

K®t szem®ly sperma mint§j§nak tipiz§l§sa az F13B mikroszatellita STR lokusznak 

megfelelŖen.  

Egy ( 1 ®s 8 ), ºt  ( 2 ®s  9), t²z ( 3 ®s 10 ), tizenºt ( 4 ®s 11), h¼sz  ( 5 ®s 12 ) 

valamint huszonºt perces ( 6 ®s 13 ) elektronbesug§rz§st kºvetŖen. Az 7 ®s 14 sz§m 

alatti mint§k a sug§rral nem kezelt kontrollok. C: A belsŖ laborkontroll,  

A: all®lkokt®l. Mindk®t szem®ly genot²pusa: 9/10, a kontroll®: 8/10.  
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K®t szem®ly sperma mint§j§nak tipiz§l§sa az D1S80 (MCT118) amplifik§lhat· 

hossz polimorf lokusznak megfelelŖen. Egy  ( 1 ®s 8 ), ºt  ( 2 ®s  9), t²z  ( 3 ®s 

10 ), tizenºt ( 4 ®s 11), h¼sz ( 5 ®s 12 ) valamint huszonºt perces ( 6 ®s 13 ) 

elektronbesug§rz§st kºvetŖen. Az 7 ®s 14 sz§m alatti mint§k a sug§rral nem 

kezelt kontrollok. C: A belsŖ laborkontroll, A: all®lkokt®l. Az elsŖ szem®ly 

genot²pusa: 24/31, a m§sodik®: 23m/24, a kontroll®: 22/24. 

1100 bp ! 

K®t szem®ly sperma mint§j§nak tipiz§l§sa a HLADQŬ szekvencia-polimorf  

lokusznak megfelelŖen. Az 1. ®s 3. minta 25-25 perces elektron besug§rz§st 

kºvetŖen. A 2. ®s 4. mint§k a besug§rz§s n®lk¿li kontrollok.  

Az elsŖ szem®ly genot²pusa: 1/4, a m§sodik® 1.1/1.1.  

 

M¿nster 

 

Å. 

Prof. Dr. B. Brinkmann 

 

6. kromosz·ma SE33 STR locus   

 

 

187 ovambo 

141 marokk·i 

204 magyar 

198 tºrºk 

95 k²nai 

136 jap§n 

107 p§pua 

79 aborigin 

1183 

 

N®gy kontinens nyolc popul§ci·ja a 

az SE33 STR lokuszon 
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Filogenetikai anal²zis ï n®pek rokons§ga 

Å. 

A DYS19, DYS 390 £S A DYS 389 LOKUSZOK 

MUTĆCIč ANALĉZISE 

1260 mei·zis 

 

4 mut§ci· 

 

Õ = 0,00317 

2002. 

Kapcsolat a klinikummalé.  

Prof. Dr. Bagdy Gyºrgy 

1999.  

 

K®nyszer 

Mem·ria 

£tv§gy 

Sex 

Agresszi· 

Hangulat 

Szorong§s 

¥sztºnz®s 

Kognit²v funkci· 

Irrit§bilit§s 

impulzivit§s 

 

 

Multifaktoros, polig®nes ºrºklŖd®s!  
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Aura n®lk¿li migr®nes betegek genetikai vizsg§lata 

a szerotonerg rendszerben m®rhetŖ neurok®miai 

elt®r®sek t¿kr®ben. Kezdeti eredm®nyek.  

Juh§sz Gabriella*, Zsomb·k Ter®zia*, L§szik Andr§s³, 

Faludi G§bor¶, Bagdy Gyºrgy* 

*OPNI, K²s®rletes Neurok®miai ®s Izot·p Laborat·rium 
³ SE, Igazs§g¿gyi Orvostani Int®zet 

¶ SE, K¼tvºlgyi Klinikai Tºmb 

 

A Magyar Fejf§j§s T§rsas§g IX. Kongresszusa.  

Balatonalm§di, 2002. m§jus 3-4.  

A vizsg§lat c®lja, v§rhat· eredm®nyek 

Åa betegek genotipiz§l§sa ¼j, genetikai param®tereket 
szolg§ltat a m§r megl®vŖ klinikai ®s biok®miai 
adatokhoz 

Åa vizsg§lt genetikai mutat·k esetleges ºsszef¿gg®se 
a betegs®ggel: 

Ákomoly elŖrel®p®st jelentene a migr®n 
kialakul§s§nak meg®rt®s®ben, a rizik·faktorok 
azonos²t§s§ban 

Ápontosabb diagn·zis ®s hat®konyabb kezel®s 
kifejleszt®s®t eredm®nyezhetn® 

 

Vizsg§lati terv 

× Neurok®miai param®terek 

m®r®se thrombocyt§kon: 

 

Á
3H-LSD kºt®ssel az      

5-HT2A receptorok 

sz§m§nak 

meghat§roz§sa 

 

Á
3H-paroxetin kºt®ssel a 

transzporter feh®rje 

mennyis®g®nak m®r®se 

× Az adott feh®rje termel®s®-

®rt felelŖs g®n vizsg§lata: 

 

Áaz 5-HT2A-receptor -g®n 

102 T/C polimorfizmu - 

s§nak vizsg§lata 

 

 

Áaz 5-HT-transzporter -g®n 

5ô sz®li r®sz®n tal§lhat· 

szab§lyoz· r®gi· 

polimorfizmus§nak 

vizsg§lata 

Az 5-HT2A-receptor -g®n 

Å5-HT2A receptort k·dol· g®n: 13q14-q22 

Å3 exonja  ®s 2 intronja  van 

Å4 fontosabb polimorfizmusa ismert  

Å§ltalunk vizsg§lt polimorfizmus: az elsŖ exont  k·dol· 

g®nszakasz 102. hely®n timin  (T) vagy citozin  (C) §llhat 

Ålehets®ges hat§smechanizmus:  

Ámegv§ltoztatja a g®n m§sodlagos szerkezet®t 

Ábefoly§solja az mRNS stabilit§s§t 

Ákapcsoltan ºrºklŖdik egy funkcion§lis molekul§ris vari§nssal 

 

Chen K et al. Mol Brain Res, 1992;14:20-26. 

Peroutka SJ. Ann NY Acad Sci, 1998;861;16-25. 

Az 5-HT2A-receptor -g®n 102 T/C 

polimorfizmus§nak vizsg§lata I. 

Åg®nsokszoroz§s (amplifik§ci·) 

ïtempl§t (minta) 10 ng genomi DNS (feh®rv®rsejtek 

sejtmagj§b·l) 

ïreakci· elegy: puffer, primer 1, primer 2, dNTP, Taq 

(Thermus aquaticus) polimer§z enzim 95 Celsius    

 

 Þ  PCR amplifik§ci· Þ 

_________ CTgg _________ _________ CCgg 
_________ 

_________ CCgg _________ 

_________ ggCC _________ 

_________ CTgg _________ 

_________ gACC _________ 
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Az 5-HT2A-receptor -g®n 102 T/C 

polimorfizmus§nak vizsg§lata II. 

ÅMsp I restrikci·s endonukle§z enzim em®szt®s: C®Cgg 

TCC102 all®l: 
_________ CCgg _________ 

_________ ggCC _________ 

TCT102 all®l: 
_________ CTgg _________ 

_________ gACC ________ 

 _______ C    Cgg _______ 

_______ ggC    C _______ 

Þ Þ Msp I em®szt®s 

Å   ki®rt®kel®s horizont§lis poliakrilamidg®l-elektrofor®zissel 

_________ CTgg _________ 

_________ gACC _________ 

Tranz²ci· 

  T   >  C 

Az 5-HT2A-receptor -g®n 102 T/C  

polimorfizmus§nak vizsg§lata 

Msp I. em®szt®s ut§n 

« 342 bp nem hasadt all®l 

« 216 bp  

« 126 bp   
hasadt all®l 

TT 
CC 

CT  CT   CT 

Az 5-HT2A-receptor -g®n 102 T/C polimorfizmus§nak 

vizsg§lata sor§n nyert eredm®nyeink 

Kontroll 

CC, 38,6 % 

TT, 9,9 % 

TC, 51,5 % 

Chi-square (df=1): 1,09 

p= 0,2974 

Heterozig·tas§gi ar§ny: 51,5 % 

C all®l frekvenci§ja: 0,64 

T all®l frekvenci§ja: 0,36 

Heterozig·tas§gi ar§ny: 50,0 % 

C all®l frekvenci§ja: 0,59 

T all®l frekvenci§ja: 0,41 

Migr®nesek 

TC, 50.0 % 

CC, 34.5 % 

TT, 15.5 % 

Az 5-HT-transzporter -g®n 

Å5-HT transzportert k·dol· g®n: 17q11.2 

Åa 3ô-sz®li r®szen ºsszesen 14 exon k·dolja mag§t a 

transzportert  

Åaz 5ô-sz®li r®szen regul§tor r®gi· tal§lhat· 

Åsz§mos polimorfizmusa ismert 

Å§ltalunk vizsg§lt polimorfizmus: az 5ô-sz®li promoter r®gi· 

inzerci·s/del®ci·s polimorfizmusa 

Åhat§smechanizmus: szab§lyozza a g®n §t²r·d§s§t 

Lesch KP et al. J Mol Med, 1996;74:365-78. 

      5ô  ___________                                             ____________________               3ô      

             44 bp del®ci· vagy inzerci·       Exon 1é 

    PCR amplifik§ci· 

        s all®l (484 bp)     

                                                                   

          l all®l (528 bp)  

ki®rt®kel®s horizont§lis poliakrilamidg®l-elektrofor®zissel 

Az 5-HT-transzporter -g®n  

polimorfizmus§nak vizsg§lata 

Þ 

vagy 

Az 5-HT-transzporter -g®n polimorfizmus§nak 

meghat§roz§sa  

« 484 bp PCR  

 term®k 

528 bp PCR ­ 

term®k 

LL LS SS 
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ÅBussïDurkee  Hostility  Inventory (BDHI),   

 

ÅState-Trait Anxiety Inventory (STAI),  

 

ÅZung Self-rating Depression Scale (ZSDS),    

 

ÅSymptom Distress Cheklist  SCL-51,   

 

ÅTemperament  and  Character Inventory  (TCI)   

 

ÅTemperament  Evaluation  of Memphis,   

     Pisa,  Paris   and  San   Diego   (TEMPS-A) 

Gonda, X., Fountoulakis, K.N., Juhasz, G., Rihmer, Z., Lazary, J., Laszik, A., 

Akiskal, H.S. & Bagdy, G. (2009). Association of the s allele of the 5-HTTLPR 

with neuroticism-related traits and temperaments in a psychiatrically healthy 

population. Eur Arch Psychiatry Clin Neurosci, 259, 106-13.   IF: 2.852 

P < 0.05 is shown in bold BDHI BussïDurkee Hostility Inventory, TCI Temperament and 

Character Inventory, SCL 51 Symptom Distress Checklist, TEMPS-A Temperament Evaluation 

of Memphis, Pisa, Paris and San Diego 

Gonda, X., Fountoulakis, K.N., Juhasz, G., Rihmer, Z., Lazary, J., Laszik, A., Akiskal, 

H.S. & Bagdy, G. (2009). Association of the s allele of the 5-HTTLPR with neuroticism-

related traits and temperaments in a psychiatrically healthy population. Eur Arch 

Psychiatry Clin Neurosci, 259, 106-13.   IF: 2.852 

 

* * * * 

Gonda, X., Fountoulakis, K.N., Rihmer, Z., Laszik A., Akiskal H.S.,  Bagdy, G. 

(2010) How possible is the development of an operational psychometric 

method to assess the presence of the 5-HT transporter s allele? Equivocal 

preliminary findings. Annals of General Psychiatry 7;9:21 

 

 
Gonda X, Fountoulakis KN, Csukly G, Dome P, Sarchiapone M, Laszik A, Bedi K, Juhasz 

G, Siamouli M, Rudisch T, Molnar E, Pap D, Bagdy G, Rihmer Z.  
 

Star-crossed? The association of the 5-HTTLPR s allele with season of birth in a healthy 
female population, and possible consequences for temperament, depression and 

suicide. J Affect Disord. 2012 143(1-3):75-83 
  

Fig. 1. Relative frequency of s allele carriers according to birth months in a 
psychiatrically healthy female sample. * indicates p=0.05 compared to the  

mean of the remaining months 

Eredm®nyek 

ÅTranszporter g®n ( s all®l ): 

 - migr®n: - 

 - depresszi·: + 

 - agresszi·: + 

 - unipol§ris affekt²v zavar: + 

 - affektiv temperamentumok: + 

 - szubklinikus affektiv zavar: + 

 - szorong§s: + 

 

  Multifaktoros, polig®nes ºrºklŖd®s ! 
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Betegs®gek genomikai h§tter®nek  

vizsg§lati m·dszerei 

 

 

     G®nasszoci§ci·s vizsg§latok. Olyan g®nek vizsg§lata, amelyekrŖl tudhat·,  

     hogy szerepet j§tszanak a betegs®g kialakul§s§ban, benn¿k genetikai vari§ci·k 
kereshetŖk, ®s ºsszehasonl²that·k azok gyakoris§ga a beteg ®s eg®szs®ges 
popul§ci·ban.  

       

      Olcs·k, egyszerŤek, kºnnyŤ ®rt®kelhetŖk ®s j·l magyar§zhat· eredm®nyeket   
adnak.  

 

 Ismerni kell a betegs®g patomechanizmus§t.  

     Egyszerre egy, vagy csak n®h§ny vari§ci·t lehet vizsg§lni. 

GWAS-vizsg§latok 
Genome-wide association study 

Å Az SNP-k kimutat§sa automatiz§lhat·, ®s igen nagy mennyis®gben 

lehet Ŗket egyszerre meghat§rozni. Egyetlen chippel tºbb 100 ezer 

SNP-t!!! 

 

Å A fenot²pusos jellel rendelkezŖ, illetve a kontrollpopul§ci·t kell 

genotipiz§lni, azaz >100 ezer SNP-t meghat§rozni, majd 

megkeresni, hogy melyik marker gyakoris§ga k¿lºnbºzºtt a k®t 

popul§ci· kºzºtt.  

 

Å A GWAS lehetŖs®geket ny¼jt a multifaktori§lis jellegek genomikai 

h§tter®nek tiszt§z§s§ra. A m·dszer a hipot®zismentes m·dszerek 

kºz® tartozik, azaz v®grehajt§sa nem ig®nyel elŖzetes genetikai 

tud§st a jellegrŖl. 


