bolizmusdban meglevé nemi differencia el-
mosddik, kozel azonos lesz férfiakéval,
annak minden kovetkezményével. Nem te-
kinthet& véletlennek, hogy az azonos koru
ndk és férfiak szérum ACTH-koncentri-
cidja a korral kozeledik egymdshoz. Nem
gondoljuk, hogy ez énmagdban elég ok a
két nem kozott meglevé dtlagéletkori elté-
rés magyardzatira, de a lehetséges okok
egyikének el lehet konyvelni.
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M. Tarkau, K. Baxane Kaiw-
mau, A, Bopwow, U HWmug oO.
M ak awn: Cucmema eunoguz — ropa Hao-
NOYLYHUKOE 6 1ocmMeHonay3se

ABTODBI HCC/IEA0BANH B KIHMAKTEPHH H
B NMOCJEAYHUHX NePHOAAX XHIHH YPOBHH
AKTI u KOpPTH30HA B CHIBOPOTKE KPOBH.
Onpeaenunun, uto He ypoBedn AKTI, He
YPOBEHbL KOPTH30HA B CHIBOPOTKE KPOBH
CTATHCTHUYECKH JOCTOBEPHO HE CHHIKAETCS
B cTapueckom Bospacre. [Tpu sketupnanusnx
MATKH, NPOBEACHHHIX B Npe€- H NOCTMEHO-
nayse oOHapy»uau yposeHb AKTI Ha
10,01 nr/mn 1 8,9 nr/min Bbille Y TeX JKeH-
UIHH, Y KOTOPHIX KPOME MAaTKH YNaJlHIH H
AHYHHKH. B ypoBHe KOPTH30HA BhIPayKEH-
HOIl pasHHLbl 00HADYXKHTb HE YI4J 0Ch.
Kawuessie cnopa: 'unogus, kopa Haano-
YCUHHKOB, NOCTMEHONAY3a.

Takdcs L, Bazsdné Kassai Zs,
Borsos A, Smid I, Makai F.: The
pituitary — adrenal cortex function in postmeno-
pause.

Authors have examined the serum ACTH and
cortisone level in postmenopause. They had not
found significant decline of either the ACTH and
the cortisol concentration in old age. In case of
histerectomy in the pre- and postmenopause, the
serum ACTH concentrations had been higher
with 10,01 pg/ml and 8,9 pg/ml respectively in
women who had oophorectomy at the same time.
They had not found significant differences in the
serum cortisol levels.

Key words: pituitary, adrenal cortex, postmeno-
pause.
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Velesziiletett enzimopatidk prenatilis diagnosztikdja*

PAPP ZOLTAN dr., FENYI AGNES dr., SZABO MARIA dr., VARADI VALERIA dr,
TOROK OLGA dr., HARSANYI AGNES dr. és KARSAI TAMAS dr.

A Debreceni Omostudomdnyi Egyetem Szillészeti és Nogyogydszati Klinikdjdnak
(igazgato: Lampé Ldszlo dr.), Gyermekklinikdjdnak (igazgato: Karmazsin Ldszlo dr.) és
Biokémiai Intézetének (igazgato: EIGdi Pdl dr.) kozleménye

Osszefoglalds: A szerzok ismertetik a veleszilletett enzimopdtidk
biokémiai kivizsgdldsdnak és prenatdlis diagnosztikdjdnak mene-
tét. Osszefoglaljdk a jelenleg prenatdlisan kimutathaté enzimo-
patidk fébb jellemzdit és bemutatjdk sajt 49 esetiiket, amelyek-
ben a magzatvizbdl biokémiai diagnosztikdt végeztek. Hangsd-
lyozzdk az enzimvizsgdlatok nemzetkdzi kollabordciét igényld
specidlis jellegét és felhivjdk a figyelmet arra, hogy az igélnyelt
vizsgilatok szdma elsGsorban akkor fog emelkedni, ha a gyermek-
gy6gydszok és a genetikai tandcsot add orvosok ébersége és
diagnosztikus igényessége novekszik.

Kulesszavak: enzimopidtia, velesziiletett, prenatdlis diagnosztika

A hazai gyermekgyogydszatban, de még a
klinikai genetikdban is eléggé mostoha teri-
let a velesziiletett anyagcsere-betegségek
(enzimopitidk) diagnosztikdja. Taldn ezzel
magyardzhaté, hogy meglehetGsen ritkdn
keriilnek felismerésre és igy gyakorisdgukra
vonatkozéan is csak szorvdnyos adatok
llnak rendelkezésre. A hazai ujsziilottkori
sziirések adatai szerint pl. a galactosaemia
gyakorisaga 1/106 ezer [10a]. Egy-két be-
tegséget nem szdmitva gyogyitdsuk remény-
telen.

Jogos az enzimopdtids gyermekek sziilei-
nek aggodalma és minden igyekezete, hogy
tovabbi terhességeikb6l kizdrdlag egész-
séges gyermek sziilessék. Tekintve, hogy ¢

* Dr. Arvay Sdndor professzor ur 80. sziiletés-
napjdra.

Az Egészségiigyi Minisztérium 9. szamu kuta-
tdsi féirdanydhoz elfogadott témaban végzett kuta-
tomunka alapjdan. (Szamjel: 09/2—29/112).

betegségek dontd tobbségében az ismét-
16dés kockdzata 25%, amig nem dlltak
rendelkezésre prenatdlis diagnosztikus lehe-
t&ségek, sok hazaspir lemondott az tjabb
terhesség villaldsdrl. Ma mdr a legtobb
esetben lehetdség van prenatilis diagnosz-
tikdra, ennek azonban az a feltétele, hogy
az enzimopdtids gyermekek betegségét
diagnosztizdljdk és a sziiléket az Wjabb
terhesség villalaldsa el§tt genetikai tandcs-
addsra irdnyitsdk.

Oréklcdés, ismétlodési kockdzat

Mig a kromoszéma-aberrdcick ismétls-
dési kockdzatdnak meghatdrozdsa tapasz-
talati adatokon nyugszik, a monoldkuszos
(monogénikus) ©6roklédés esetén a koc-
kdzat egzakt modon megadhatd.

‘Mint ismeretes, ez utdbbi o6roklédés
lényege, hogy egy lékuszon elhelyezkedd
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gén vagy génpdr (allél) sziikséges, de egy-
ben elegendd is a betegség kialakitdsihoz.
Ha a homolég kromoszémapir mindkét
tagjan megtaldlhatd a kéros gén, akkor az
egyén beteg lesz. Ezzel a homozigita illa-
pottal szemben az egy funkcionilé gén
(heterozigdtasdg) csupdn az autoszomalis
domindnsan 6rokl6ds kérképekben okoz
betegséget, mig az autoszomdlis recessziv
esetekben nem. Nemhez (X kromoszé-
mihoz) kotott 6roklsdés esetén egy re-
cessziv gén férfiakban létrehozhatja a be-
tegséget, mivel az X kromoszémdn elhe-
lyezkedd hibds gén normdl allélja az egyéb-
ként sem homolég Y kromoszémdn nem
taldlhaté meg (hemizigota allapot).

Tekintve, hogy a szdzad elején felfe-
dezett és azdta megismert velesziiletert
anyagcsere-betegségek  dontd  tobbsége
autoszomadlis recessziv 6rokl6dést, a gya-
korlatilag tinetmentes heterozigéta sziilék
utédai 25%-os eséllyel beteg homozigétak
lesznek. Az anyageserehibdk kis részét fér-
fiakban az X kromoszémihoz kétott re-
cessziv gén idézi el, tehdt a heterozigéta
ndk utddainak 25, fivgyermekeinek 50%-a
lesz beteg. Autoszomalis domindnsan 6rok-
16d6, biokémiai zavarra visszavezethetd be-
tegséget ma még csak szérvinyosan isme-
rink. Ilyen esetekben a beteg heterozigéta
egyén utédai 50%-dnak adja dt a hib4s gént.
Ezen osszefiiggések a genetikai tandcsadds
mindennapi gyakorlatdban felhasznaldsra
keriilnek, és ezek adjdk az alapjit a pre-
natilis diagnosztika javallatainak is [22)].

Ha a sziilsk heterozigotasdgira egy be-
teg gyermek sziiletése kapcsan fény deriil, a
kovetkezs terhességben prenatilis diag-
nosztikdt tandcsos végezni (retrospektiv
profilaxis). A populdciés sziirések kapcsdn
felismert heterozigéta esetekben viszont
mdr az elsé terhességben széba johet a
prenatilis diagnosztika (prospektiv profi-
laxis). Erre olyan kisebb populdcickban
kindlkozik lehet8ség, amelyekben bizonyos
gének, elsGsorban a rokonhdzassigok na-
gyobb frekvencidja miatt az dtlagosnil
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gyakrabban fordulnak el6 (pl. Tay-Sachs-
betegség) [13].

Az anyagesere-defektus kimutatdsa

Az ,egy gén-egy enzim” elmélet bizo-
nyos megkotésekkel napjainkban is érvé-
nyes, mégha a gént a cisztron, az enzimet
a polipeptidlinc széval helyettesitjiik is. Ha
egy gén vagy génpdr funkcidja zavart szen-
ved, ugy az dltala kédolt enzim csak
részben vagy egyiltalin nem képzédik. Az
enzim 4ltal irdnyitott anyagcsere-folyamat
zavara kovetkeztében az 4t nem alakitott
vagy hibdsan lebontott anyagcseretermékek
felhalmozédnak, és/vagy a normalis anyag-
csere-végtermékek hidnyozni fognak. Ebbél
kévetkezik, hogy a prenatilis diagnosztika
vagy az enzim vagy egyes anyagcsereter-
mékek vizsgilatdn alapulhat.

Nyilvinvalé, hogy specifikus diagnézis
csak specifikus enzimanalizis titjan képzel-
hetd el. Ritka esetekben azonban egyes
anyagcseretermékek  vizsgilata is hasz-
nosnak ldtszik. Jelenleg kozel 200 anyag-
csere-betegségben ismerjiik pontosan a szg-
ban forgé enzimet [31], s a kutatis inten-
zitdsdt litva, ez a szdm egyre emelkedni
fog. Valészintileg nem kell hosszi idének
eltelnie ahhoz, hogy a leggyakoribb anyag-
csere-betegség, a cystikus-fibrosis (muco-
viscidosis)  kialakuldsit okozé  enzi-
met(eket) is felfedezzék. Napjainkban
kb. 80 enzimopitidt lehet a tenyésztett
magzatvizsejtek kivonataibé]l diagnoszti-
zdlni [6]. ;

Tekintve, hogy a magzatvizsejtek mag-
zati eredetliek, igy a benniik taldlhato
enzimek vizsgélatibdl az in utero magzat
enzimopitidjdra lehet kovetkeztetni. A sejt-
mentes magzatviz (feliiliszé) nem alkalmas
erre, hiszen az ebben taldlhaté enzimek
anyai eredetiiek is lehetnek, igy az enzim-
aktivitis kimutatdsa nem sz6l feltétlen
egészséges magzat mellett. Bdr a magzatviz-
-feliildszé hidnyzé enzimaktivitisa utalhat
beteg magzatra [2], ez a médszer is hordoz-
hat magiban hibalehet&séget, hiszen ha a

sejtmentes magzatvizben nincs aktivitds,
attol a sejtekben még lehet. Bdr az }ntracel-
luldris enzimek egy része bejut a magzat-
vizbe, ott gyorsan inaktivalodhat.

Vannak olyan megfigyelések, hogy a
sejtmentes magzatviz vizsgdlata sordn bizo-
nyos anyagcseretermékek felszaporoddsa
kérjelz6 iehet. Igy a magzat metilmalonsav-
-vizelés betegségében a magzatvizben meg-
emelkedik a metilmalonsav koncentrdcicja
[18]. A médszer elénye a gyorsasdga, Min-
denesetre tovabbi adatokra van sziikség,
melyek feltirjdk, hogy a metilmalonsav-
koncentrdcié és a tenyésztett magzatviz-
sejtekben kimutathaté enzimdefektus ko-
zOtt mennyire dllandé a korreldcio. Ugye-
nez vonatkozik az arginin-szukcindtra ar-
ginin-szukcindt-viezlés betegségben. Ilyen
esetekben egyébként az anya vizeletében is
emelkedik az anyagcseretermékek szintje,
ami szintén hasznosithaté jel lehet a prena-
tdlis diagnosztikdban [9].

Magzati adrenogenitdlis szindrémdban
egyes szteroid hormonok koncentrdcidja a
terhesség mdsodik felében a magzatvizben
megemelkedik. Ez azonban nem alkalmas
korai prenatalis diagnosztikidra, legfeljebb
prenatalis vagy korai posztnatilis terdpidt
tesz lehetdvé. Egyébként djabban a magzat-
mény [22].

A magzatviz sejtmentes feliilisz6jdbol
mutatjuk ki az alfa-fetoproteint (AFP) is,
amelynek emelkedett szintje a magzat
egyes betegségeiben korjelzd lehet [22, 23].

A magzatviz savoldékony glilkoproteid-
jeinek koncentrdcié-emelkedésébdl a mag-
zat cystikus fibrosisira prébdlunk kovet-
keztetni [24, 25]. Kezdetben biztaténak
litszott a magzatviz-felilliszé glikéz-
amino-glikdn vizsgdlata a mukopoliszachari-
dézisok prenatdlis diagnosztikdjdban. Ujab-
ban azonban kideriilt, hogy ez csak akkor
megbizhaté, ha a f& alkotdrészeket (he-
pardn-, dermatdn-, kondroitin-szulfat, hia-
luronsav) az analizis sordn az adott muko-

poliszacharidézisnak —megfelelden kilon
vizsgiljdk [5, 15, 27].

A fentiekbdl lithatd, hogy bédr vannak
egyes magzati anyagcsere-betegségek, ame-
lyek prenatdlis diagnosztikdjidban a sejt-
mentes magzatviz felhaszndlhatd, a vizsgdlt
anyag azonban nem enzim, hanem anyag-
cseretermék. Ezért ezek a tesztek soha nem
specifikusak.

Enzimek a tenyésztetlen sejtek kivonataiban

Kizédrélag a magzatvizsejtekben taldlhaté
enzimek alkalmasak a magzat egészére vo-
natkozé kovetkeztetések levondsdra, hiszen
a magzatviz sejtjei magzati eredetliek. A na-
tiv (tenyésztetlen) sejtek vizsgilatdnak elsé
eredményei igen biztat6ak voltak, de hama-
rosan vildgossd vidltak a, moédszer korldtai
is [29].

Megbizhaté enzimaktivitds csak él6 sej-
tek kivonataiban képzelhetS el, és mint-
hogy a magzatvizmintdkban taldlhatd €16 és
elhalt sejtek szdma €s ardnya még a terhes-
ség azonos hetében is meglehetdsen val-
tozé, az eredményekben igen széles varid-
cidk lehetségesek. A terhesség elGrehala-
ddsdval csokken az enzimaktivitds, ami az
elhalt sejtek ardnydnak emelkedésével ma-
gyardzhatd. A tenyésztett, tehdt kizardlag
¢l sejtekben nyilvin magasabb az akti-
vitds, mint az elhalt alakokat is tartalmazd
nativ sejtek kivonataiban. Minthogy a tri-
pankék-festddés a sejtek elhaldsdnak vagy
az intracelluldris enzimek inaktivalg-
dédsdnak nem specifikus indikdtora, az €16
sejtek szdmdnak és ardnydnak e festéssel
valé meghatdrozdsa a kvantitativ enzimo-
légiai vizsgdlatok sordn nem tarthaté meg-
bizhaté eljardsnak [3].

A fentiekbél kovetkezik, hogyha a nativ
magzatvizsejtek kivonataiban nincs, vagy
igen alacsony az enzimaktivitds, az nem
sz6l feltétlen a magzat betegsége mellett,
hiszen oOsszefiigghet ez az elhalt sejtek
dontd részesedésével is.
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A midsodik probléma, hogy az anya
sejtjei bejuthatnak a magzatvizmintdkba,
igy ha a magzat beteg, megtévesztd ered-
ményt adhatnak. Ez elsGsorban véres mag-
zatvizmintdval fordulhat el§. Az anya vo-
rosvértestjei ebbdl a szempontbdl nem 1é-
nyegesek, mert az anyagcsere-betegsé-
geknek csak jelentéktelen hanyadiban ta-
lilhatdk eritrocita-enzimek, a fehérvérsej-
tekkel valé kontamindcié azonban mar
jelentds hibaforrds lehet.

Mint ismeretes, a tenyésztett sejtek fel-
dolgozdsa sordn is tobb nehézséggel kell
szdmolni. Sok id§- és munkamegtakaritdst
jelentene tehdt, ha a fenti zavaré faktorok
kikiiszobolésével a magzatvizsejtek az en-
zimzavar megbizhatd kimutatdsdra tenyész-
tés nélkiil is alkalmasak volndnak.

Az idGtakarékossig elénye természe-
tesen nem ér fel a hibds diagnézis okozta
kellemetlenségekkel. A megfelels koriil-
tekintéssel végzett és dvatosan értelmezett
nativ vizsgdlatok azonban bizonyos esetek-
ben felhaszndlhaték a prenatdlis diagnosz-
tikdban [28]. Ha a magzatvizminta mik-
roszképosan is mentes az anya vérsejtjeitdl,
ugy mdr egy kevés enzimaktivitds jelenléte
is kizdrja a magzat betegségének a lehetd-
ségét. Ha nem mutathato ki aktivitds, és a
felhaszndlt magzatvizmintdban az €16 sejtek
szdma ¢és ardnya jelentds, kell§ Gvatossiggal
a betegség diagnézisa is kimondhatd.
E médszer természetesen nem alkalmas eg-
zakt kvantitativ mérésekre, a heterozigdta
dllapot felismerésére. A prenatilis diagnosz-
tika sordn erre azonban nincs is sziikség,
csupdn arra, hogy a bizonyosan beteget
elkiilonitsik a bizonyosan nem betegtdl.

A médszer hasznosithatésdgdt jél pél-
ddzza a hexdz-aminiddz-A aktivitds megha-
tdrozdsa, amelyet kiilonben sem konkrét
aktivitdsértékkel, hanem az Osszhexdz-
aminiddz-aktivitds szdzalékos ardnydban
szokds megadni [20]. Alkalmazdsa akkor
jon szoba, ha az amniocentérzisre késén
keriil sor (id&tényezd), vagy a sikertelen
sejttenyésztés (labortényezd) ezt megki-
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vdnja. Sajat eredményeink is azt mutatjak,
hogy €16 magzatvizsejtek jelenléte esetén a
tenyésztés nélkiili sejtkivonatokban mdr a
gesztdcié 10. hetétsl kezd6dGen mindig ki-
mutathaté az enzimaktivitds [1]. Ezt ti-
masztjdk ald Patrick megfigyelései is, mi-
szerint 29 Tay—Sachs-betegségre 25%-o0s
kockdzati terhességben a hexdzaminiddz-
A-aktivitds ardnya a nem tenyésztett és a
tenyésztett sejtek kivonataiban minden al-
kalommal megegyezett [27]. A tenyész-
tetlen él6 sejtek vizsgdlatinak megbizhatd-
sagara utal az a megfigyelés is, hogy az
enzimaktivitisok az amnionhdmban te-
nyésztés nélkiil is jol értékelhetdk [32].

A nem tenyésztett sejtkivonatok rutin
enzimanalizisek végzésére jelenleg csak bi-
zonyos esetekben ajanlhaték, de amig az
elébb emlitett id& ésfvagy labortényezével
szamolnunk kell, nemegyszer rdjuk is va-
gyunk utalva.

Enzimanalizis a sejttenyészetekben

A tenyésztés eldnye, hogy igy az anya
fehérvérsejtjei nagy valésziniiséggel, a mag-
zatviz elhalt sejtjei pedig bizonyosan nem
keriilnek vizsgdlatra. Ennek sordn azonban
tjabb problémdk adédnak, ezért csak stan-
dardizdlt kérilmények koézétt kaphatunk
megbizhaté eredményt [7].

Elvileg a b&r fibroblaszt-kultirdkban ki-
mutathaté enzimdefektusok a magzatviz-
sejt-tenyészetekben is felismerhet8k. A két
enzimaktivitds kozott azonban lényeges kii-
l6nbségek lehetnek. Tovdbbi eltérések fi-
gyelhet6k meg az anya és a magzat boré-
nek, tovabbd a magzatvizsejteknek a tenyé-
szeteiben tapasztalt aktivitdsok kozott, Ez
nem meglepd, ha arra gondolunk, hogy
egyes enzimek csak az intrauterin élet
végére nyerik el teljes aktivitdsukat. Mds
enzimek az intrauterin és posztnatalis élet-
ben azonos aktivitdst mutatnak.

A tenyésztett sejtek heterogenitdsa is
befolydssal van az enzimaktivitdsra. Mds
értékeket adhatnak az epitheloid és mést a
fibroblasztoid  sejtek. A histidinaemiat

pl. csak az epitheloid klénokban lehet biz-
tonsaggal diagnosztizilni [21], mig a kevert
sejtkultirak kozti értéket adhatnak. Még
azonos feltételek kozott is 1ényeges szerepe
lehet a sejtek novekedési fazisinak. A pri-
mer tenyészetek alacsonyabb értéket ad-
hatnak, mint a szubkultirik.

Az enzimaktivitdsokra a tenyésztési ko-
riulmények, igy tobbek kozott a tipoldat és
alkotorészei (a humdn szérum pl. muko-
poliszacharidézisban nem haszndlhaté), a
pH, a médiumcsere gyakorisiga és a te-
nyésztés tartalma is befolydssal lehetnek.
Az vegfelszinr6l mechanikailag eltdvo-
litott tenyésztett sejtekben magasabb lehet
az aktivitds, mint enzimatikus hidro-
lizis esetén. A sejtekbGl végzett fehérje-
extrakcié médja is lényeges lehet. A tenyé-
szetek fert§z6dése is komolyabb kovetkez-
ményekkel jdrhat, mint kromoszéma-aber-
racidk kimutatdsa esetén.

Gyakran nehéz eldénteni, hogy az ala-
csony érték egy heterozigdtinak vagy egy
beteg homozigéta rezidudlis aktivitdsinak
felel-e meg. (El6fordul, hogy beteg egyén-
ben az enzim nem teljes, hanem csak
részleges hidnydrdl van sz6.) Ezen — gy
litszik — segit a pdrhuzamosan illesztett
kontrollok alkalmazdsa, és ha a koros
enzim aktivitisit egy nem koros enzim
értékéhez viszonyitva adjdk meg [27].

A tenyésztés sordn végzett enzimmeg-
hatdrozdsok eredményét befolydsold emli-
tett szimos tényezGt és az enzimopdtidk
genetikai heterogenitdsit (kiilonb6z6 en-
zimhidnyok kozel azonos klinikai jeleket
eredményezhetnek) figyelembe véve, a pre-
natdlis diagnosztika csak széles nemzetkozi
egyiittmiikodésben valdsithaté meg.

Az egyes genetikai laboratériumok bizo-
nyos biokémiai betegségek kimutatdsdra
specializdlodhatnak, és igy a szerve-

.zettséggel jdré anyagi eldnyokon kivil a

laboratériumok egy adott betegség diag-
nosztikdjdban gazdag ismeretanyagot és
jdrtassdgot szerezhetnek.

A megbizhaté prenatdlis diagndzishoz
szitkség van az index egyén és sziileinek
bértenyészeteire is. A tenyésztett sejiek
egyes eseteket nem szdmitva folyékony
nitrogénben lehiitve, sejtbankokban meg-
Grizhetdk. Ennek jelent&sége nemcsak a
magzatvizsejtek tenyészeteinek tanulmad-
nyozdsa sordn a beteg homozigéta és a
sziil6i heterozigéta enzimaktivitdsok Ossze-
hasonlitdsdban van, hanem jabb esetekkel
torténd osszevetésekre is lehetSséget ad.
Azért is lényeges ennek minél elgbbi meg-
szervezése, mert az index egyének korai
exitusa mdr nem teszi lehetdvé él6 sejtek
tovdbbi beszerzését, viszont ennek hid-
nydban a sziil6k heterozigéta értékeibd]
csak kovetkeztetni lehet a beteg egyén
hidnyzo enzimének jellegére. A betegség
Klinikai és hisztopatologiai leirdsa — bdr
sziikséges, de — dnmagdbdn nem elegendd a
biokémiai diagndzis szamadra.

A magzat heterozigotasigdt igen nehéz
megdllapitani, és altaldban nincs is rd sziik-
ség. Mindenesetre a heterozigétasdg meg-
hatdrozdsa nagy koriltekintést igényel,
mert ilyenkor mindig tekintettel kell len-
niink az enzimrendszer magzati életben ta-
pasztalt fejldésére, az anyagcsere-beteg-
intrauterin magzatra gyakorolt hatdsdra és
a homo- és heterozigotik kozotti, felndt-
tekben ismert biokémiai kiilonbségekre
[11,12;186].

A magzatvizsejteket dltaldban a helyi
genetikai laboratériumban tenyésztik és az
optimdlis novekedés elérésekor szallitast
taptalajjal gazdagon ellitott flaskdban, Iégi
dton, szobahdmérsékleten kell megoldani.

Ha az eredmény birtokdban a terhesség
megszakitdsra keriilne sor, a vetélés induk-
ciéja sordn vett Ujabb magzatvizmintit, a
magzat és figgelékeinek egyes szoveteit
mindig el kell kiildeni a vizsgdlatot végzd
laboratériumba, egyrészt a prenatdlis diag-
n6zis aldtd masztdsdra, mdsrészt a sejtbank és
a tapasztalatok gazdagitdsa érdekében.

301



Az embriopatoldgiai vizsgilatok sordn
az enzimanalizisen kiviil 4dltaldban az en-
zimdefektus kovetkeztében felhalmozddott
anyag hisztokémiai és elektronmikrosz-
képos kimutatdsit is elvégzik [90]. Az
elektronmikroszkopos vizsgdlatok egyéb-
ként egyes tdroldsos betegségekben a mag-
zatvizsejtek vizsgdlata révén a prenatilis
diagnosztikdban is hasznosithatdk.

Mikromodszerek

A magzatvizsejtek tenyésztését igényld
hagyomdnyos meghatdrozdsokhoz nagy-
szamu (tobb millio) sejtre van sziikség, ami
nemcsak idG-, hanem mddszerbeli igényes-
ségénél fogva is meglehetdsen nehéz fela-
dat. Nagy elGrelépés volt a prenatdlis diag-
nosztika gyakorlatdban a mikrokémiai
médszerek bevezetése. Ezek jovoltdbdl az
analizishez mdr elegendd lehet 1001000
tenyésztett sejt is. E vizsgdlatok elsGsorban
Galjnard és mtsai munkdssdgabol is-
mertek [6].

Régdta ismert a fagyasztott metszetek
mikroszképos szintili struktdrdiban a bio-
kémiai meghatdrozdsok sokirdnyd haszno-
sithatésdga. Ezenkiviil a mikrospektrofoto-
méter alkalmazdsa lehet§vé tette, hogy a
tenyésztett magzatvizsejtek kis szdmdban,
s6t egyes sejtekben is meg lehessen mérni
az egyes lizoszomdlis enzimek aktivitdsat,
A médszer rutin bevezetése leroviditette az
amniocentézis és a biokémiai diagnézis
kozotti idGtartamot [14, 19].

A mikromddszer lényege, hogy 7—
10 napos tenyésztés utdn, ha a sejtklonok
megfelel6 novekedést mutatnak, a tdpol-
datot elontik, és az anyagot gyorsfagyasz-
tassal liofilizdljdk. A fagyasztds nem befo-
lydsolja a legtobb enzim aktivitdsit, az
anyag —20 °C-on tartésan tdrolhaté. Mik-
roszkép alatt a tenyésztett sejteket tartal-
maz6  poliészter filmet foldaraboljik,
amelynek  mindegyike megszdmolhaté
mennyiségli sejtet tartalmaz. Inkubdcid:
0,3—3 pl szubsztritban, mikroszképos el-
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lendrzés alatt. Az aktivitdst spektrofoto-,
fluoro- vagy radiometria dtjin mérik.

A legnagyobb aktivitdst a hexdézamini-
ddzok (10 *? mol/éra/sejt) adjak. Ezt ko-
vetia béta-galaktoziddz (107 ® mol/éra/sejt),
valamint a savany alfa-gliikkozid4z és az alfa-
mannoziddz (10"* mol/éra/sejt). Az alfa-
galaktozidaz és alfa-glilkoziddz aktivitdsa va-
lamivel kisebb [8].

A til kevés sejt ésfvagy til sok szubszt-
rit haszndlata sordn kapott alacsony hete-
rozigéta-értékek konnyen hibds diagné-
zishoz vezethetnek. A GM,-gangliosidosis
megbizhaté prenatdlis diagnosztikdjihoz
néhdny szdz, a GM, -gangliosidosis esetében
néhiny ezer sejt feldolgozdsdra van sziik-
ség. A tobbi lizoszomilis enzimzavar meg-
bizhat6 diagnézisdhoz még ennél is tébb
sejtet tandcsos vizsgdlni [8].

Vizsgdltdk az enzimeket az egyes te-
nyésztett sejttipusokban is. A sejtenkénti
aktivitds a fibroblasztoid, epitheloid és a
kevert tenyészetekben azonos volt. A tébb-
magvi sejtekben a mol/dra sejtenkénti akti-
vitds is tobbszorosnek bizonyult, ha azon-
ban ezt a sejt szdrazanyagban megadott
silydra vonatkoztattdk, dgy minden sejt az
egyes enzimekre nézve azonos aktivitast
mutatott. Ez tehdt arra utal, hogy az
analizis sordn kizdrélag a tbbmagvii sejtek
vezethetnek hibds eredményhez. Ezek
azonban konnyen felismerhetSk és az érté-
kelés sordn figyelembe veheték.

Vannak enzimek, amelyek csak termé-
szetes szubsztrdt felhaszndldsival mér-
hetdk. A mikrokémiai médszer minden-
esetre ilyen esetekben is megbizhaténak
bizonyult.

Nagyban egyszer{isodnék a médszer, ha
a sejtekben levé enzimek citokérpia.i fes-
téssel is kimutathatok volndnak. Igy akdr
nem tenyésztett sejteket is lehetne vizs-
gilni. Kvalitativ vizsgdlatokra alkalmas el-
jdrdsokat korlitozott szimban mdr isme-
rink [10,17], ezeket azonban egyeldre
nem hasznositottdk a genetikai diagnosz-
tikdban.

A mikrokémiai mdédszerek felhaszndl-
haténak igérkeznek a magzat vérsejtjeinek
enzimanalizisére is. Magzati vérsejtek fe-
toszk6ppal vagy megfeleld sejtszepardldsi
technikdk alkalmazdsdval az anya keringé-
sébdl nyerhet6k. E médszerek nagyrészt
még kidolgozds alatt dllnak, és a jovSben
nagy valdszin(iséggel szamitani lehet elterje-
désiikre.

Az I. tdblizatban a jelenleg prenatdlisan
diagnosztizdlhat enzimopdtidk oroklédési
modjit  (AD = autoszomdlis domindns,
AR = autoszomdlis recessziv, XR = X-kro-
moszémdhoz kotott recessziv) és a bio-
kémiai zavar 1ényegét foglaljuk ossze.

I, tébldzat

A prenatdilisan diagnosztizdlhato enzimopdtidk

A betegség leggyakoribb elnevezése Oroklédes A hidnyzo enzim
maodja
Szfingolipidozisok
Fabry-betegség XR  Alfa-galaktoziddz-A
Farber-betegség AR  Savanyu ceramiddz
(Lipogranulomatosis) (Acil-szfingozin-N-acil transzferdz)
Fucosidosis AR Alfa-L-fukozidiz (tobb izoenzimje ismeretes)
Gaucher-betegség AR  Gliikocerebroziddz (glikozil-ceramid-béta-

GM; -gangliosidosis

1-es tipus AR
2-es tipus AR
GM;-gangliosidosis

1-es tipus (Tay—Sachs betegség) AR
2-es tipus (Sandhoff —Jatzkewitz

betegség) AR
3-as tipus (juvenilis forma) AR
Krabbe-betegség (globoid sejtes

leukodystrophia) AR
Metachromatikus leukodystrophia
(szulfatid-lipidosis) AR
Niemann-- Pick-betegség AR

Mukopoliszacharid6zisok és mukolipidézisok
Mukopoliszacharidozis-1 H

(Hurler-betegség, gargoylismus, korabban
mukopoliszacharid ozis-1) AR
Mukopoliszacharidozis-I S

(Scheie-betegség, kordbban

mukopoliszachariddzis-V) AR
Mukopoliszacharidézis-1 H/S
(Hurler—Scheie-kevert betegség) AR
Mukopoliszacharid ézis-11

(Hunter-betegség) XR
Mukopoliszacharidozis-111-A
(Sanfilippo-A-betegség) AR
Mukopoliszacharidozis-111-B

(Sanfilippo-B-betegség) AR
Mukopoliszacharidozis-1V

(Morquioc-betegség) AR

-gliikozidaz) '
GM;-gangliozid-béta-galaktoziddz

Az 1-es tipusban a hexézaminiddz (béta-N-
acetilgalak toz-aminiddz),

a 2-esben a hexdzaminiddz-A és -B teljesen
hianyzik. A 3-as tipusban az A-izoenzim
részleges hidnyat mutattdk ki.
Galaktozil-ceramiddz (galakto-cerebrozid-
-béta-galaktozidiz)

Arilszulfatdz-A (a tobbszords szulfatazhidany
esetén az A-, B- és C-izoenzimek is hidnyoznak)

Szfingomielindz

Alfa-L-iduronidaz

Alfa-L-iduroniddz

Alfa-L-iduronidaz
Idurondt-szulfatdz
Heperan-N-szulfatiz
N-acetil-alfa-D-gliikoz-aminiddz

N-acetil-hexdzamin-6-szulfatiz
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Mukopoliszachariddzis-VI
(Maroteaux--Lamy-betegség)

Mukopoliszacharid6zis-VII
Mukolipiddzis-II (I-sejt-betegség)

Mukolipidozis-III (pseudo-Hurler-poly-
dystrophia) és mukolipiddzis IV

A szénhidrat-anyagcsere zavarai
Fruktdz intolerancia
Galaktokindzhidny

Galactosaemia

Glikogéntdroldsi betegség (glikogendzis)
1 (Gierke-betegség)

Glikogéntdroldsi betegség

(glikogendzis) 11 (Pompe-betegség)
Glikogéntdroldsi betegség (glikogendzis)
111 (Cori-betegség)

Glikogéntdroldsi betegség (glikogenozis)
IV (Andersen-betegség)
Glikogéntiroldsi betegség (glikogenozis)
V (McArdle-betegség)

Glikogéntaroldsi betegség (glikogendzis)
VI (Hers-betegség)

Glikogéntiroldsi betegség (glikogendzis) VII
Glikogéntaroldsi betegség (glikogendzis) VIII
G-6-PD-hidny
Glikkdz-foszfit-izomerdz-hidny
Mannoziddzis

Piruvit-kinazhiany

Az aminosav-anyagcsere zavarai
Argininszukcindturia

Citrullinaemia

Cystathioninuria

Cystinosis

Glutdrturia

Histidinaemia

Homocystinuria

Hyperargininaemia
Hyperlysinaemia
Hyperphenylalaninaemia

Az 1-es tipus a klasszikus phenylketonuria, mig

a 2—7. hyperphenylalaninaemia formdk
klinikai képben vagy az enzimhiinyban
kiilonboznek a PKU-tol. A 8 és 9-es tipus a

AR
AR
AR

AR

AR
AR
AR

AR

AR

AR

AR

AR

AR
AR
XR
XR

AR
AR

AR
AR
AR
AR

AR
AR

AR
AR
AR

tyrosinaemia és tyrosinosis eseteit foglalja magaban

Hypervalinaemia
Javor-szirup-betegség
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AR
AR

Arilszulfatdz-B (N-acetil-hexdzamin-4-szulfatdz)

Béta-glikuroniddz

A celluldris lizoszomédlis enzimek a sejttenyésze-
tek kivonataiban hidnyoznak, ugyanakkor extra-
celluldrisan (a magzatvizben) megtaldlhatok

Mint az el§zé

Fruktdz-1-foszfdt-aldoldz
Galaktokindz
Galaktdz-1-foszfat-uridil-transzferdz

Gliikéz-6-foszfatiz
Alfa-l,d—gliikoz.ida’lz (savi maltdz)

Amilo-1,6-glilkoziddz

Amilo-1,4—1,6-transzgliikozildz (eldgaztaté
enzim)
Izomfoszforildz

Mijfoszforilaz

Izomfoszfofrukto-kindz
Mijfoszforildz-kindz
Gliik6z-6-foszfat-dehidrogendz
Gliikéz-foszfat-izomeraz
Alfa-mannozidaz

Piruvit-kindz

Argininszukcindz
Argininszukcindt-szintetdz
Cisztationin-gamma-lidz
2
Glutaril-CoA-dehidrogendz
Hisztiddz
Cisztationin-béta-szintdz
N&*18.metilén-tetrahidrofoldt-reduktiz (ebben
az esetben cystathioninuria is van)
Argindz
Lizin-ketoglutardt-reduktdz
1-3-as: Fenilalanin-hidroxildz
4-es: Transzamindz
5-8s: Dihidropteridin-reduktdz
8—9-es: p-hidroxi-fenil-piruvat-oxidaz
(jelenleg még nem minden tipus diagnosztizdl-
hato prenatalisan)
Valin-transzamindz
Eldgaz6 ldnci ketonsav-dekarboxildz

Metilmalondturia I

Metilmalondturia II (B, ,-érzékeny)
Metilmalonaturia-ITI

Ormithiaemia

Ornithinaemia hy perammonaemiaval
Propionsavas betegség
(propionacidaemia, ketonsavas
hyperglycinaemia)
B,,-vitamin-anyagcsere-zavar (metilmalonat-
uria nélkiil)

Egyéb anyagcsere zavarok
Acatalasaemia
Adenozin-dezaminaz-hidny

Akut intermittlé porphyria
Chediak--Higashi-betegség

Koleszterl-észter-taroldsi betegség
(a Wolman betegség enyhébb formaja)

Congenitalis erythropoetikus porphyria
Familidfis hypercholesterolaemia
Hypophosphatasia
Lesch—Nyhan-betegség

Liszoszomdlis savanyu foszfatdz-hidny
Menkes-betegség

Orotsavuria

Osteogenesis imperfecta
Refsum-betegség (heredopathia atactica
polyneuritiformis)

Szulfit-oxiddz-hidny

Wolman-betegség

Xeroderma pigmentosum

Sajdt eseteink

AR
AR
AR
AR
XD

AR

AR

AR
AR
vagy

AD
AR

AR
AR
AD
AR
XR
AR
XR

AR

AR
AR
AR

AR

Evek éta foglalkozunk a cystikus fibro-
sissal kapcsolatban heterozigéta hdzaspdrok
terhességeiben végzett prenatilis diagnosz-
tikdval. Abbél a jol ismert megfigyelésbél
indultunk ki, hogy egyrészt a beteg 1ijszii-
lottek mekéniuménak fehérjetartalma szig-
nifikdnsan, a heterozigbtdké pedig mérsé-
kelten emelkedett [26], mdsrészt a betegek
duodenum nedvében mukogliikoproteidek
nagy mennyiségben mutathaték ki [4].

Metilmalondt-CoA-izomerdz

A B, ,-vitamin-koenzim szintézis zavara
Metilmalondt-CoA-racemdz
Ornitin-alfa-ketonsav-transzamindz
Ornitin-transzkarbamildz
Propionil-CoA-karboxildz

B,,-vitamin-Co-enzinmrszintezis-zavar

Vorosvérsejt-katalaz
Adenozin-dezaminiz

Uropotfirinogén-I-szintetdz
Ma még 1smeretlen lizoszomdlis hidroldz
Savi koleszterikészter-hidroldz (savi lipdz)

Uroporfirinogén-III-Co-szintetdz
3-11idroxi-3-metil-glutaril-CoA—reduktéz-zavar
Alkalikus foszfatdz
Hipoxantin-guanin-foszforibozil-transzferdz

Lizoszomdlis savanyu foszfatdz
9

(A réz felhalmozddik a fibroblasztoid sejtek-
ben)

Orotsav foszforibozil-transzferdz éslvagy
orotidilikus dekarboxilaz
9

Fitdnsav-alfa-hidroxildz

Szulfit-oxidaz

Savi koleszteril-eszter-hidroldz (savi
lipdz)

DNA repair enzim

Mivel a terhesség végén magzati cystikus
fibrosis esetén a magzatviz polarogrifidval
mért savoldékony glikkoproteid koncentri-
ciéjdt a kontrollokhoz képest jéval na-
gyobbnak taldltuk, a médszert a gesztdcio
20. hete el&tt is kiprébéltuk. Eddig 38 eset-
ben végeztiink ilyen célzattal genetikai
amniocentézist és diagnozisunk egy kivétel-
lel minden esetben igaznak bizonyult.
Tekintve azonban, hogy a mddszer nem
100%-0s, ezért 1983. janudr 1 6ta nem
végezzik.

305



II. tdbldzat

Prenatdlisan diagnosztizdlt anyagcsere-betegségek
(Debreceni N&i Klinika, Genetikai Tandcsadds:
1977-1982. julius 31.)

Prenatilis vizsgdlatunk szerint
beteg magzat egészséges magzat

Javallat Esetszam

terhesség- kiviselt

terhesség kiviselt

megszakitds  terhesség folyamatban terhesség

Cystikus fibrosis

(mucoviscidosis) 38 4 1 2 31F
Galactosaemia 2 - - - 2
GM; -gangliosidosis 2 - - - 2
Javorszirup betegség 1 - - = 1
Metachromatikus

leukodystrophia 3 1 - —- 2
Mucopolysaccharidosis

(IH és IIIA tipusok) 2 - — - 2
Propionsavas

hyperglycinaemia 1 - - - 1
Osszesen 49 5 1 2 41

Megjegyzés: Spontin vetélés egy esetben sem tortént

* Ebbdl egy betegnek (cystikus fibrosis) bizonyult

A tobbi enzimopdtia felismeréséhez, il-
letve kizdrdsdhoz a tenyésztett magzatviz-
sejtek enzim-analizise segitett. Az enzim-
vizsgdlatot a Guy’s Hospital Paediatric Re-
search Unitban (London) végezték. Ossze-
sen 11 hdzaspir bizonyult a bérfibro-
blasztos kivizsgdlds sordn a tdbldzatban
felsorolt enzimopdtidk valamelyikére he-
terozigétdnak. A magas (25%-0s) riziké
miatt jabb terhességilkkben amniocenté-
zist és magzatviz-sejttenyésztést végeztiink.
Amennyiben a széban forgé enzim megfe-
lel§ aktivitdst mutatott, igy biztosan 4llit-
haté volt, hogy az intrauterin magzat nem
szenved az adott enzimopdtidban, mig egy
esetben az arilszulfatiz-A enzim hidnya
alapjan magzati metachromatikus leuko-
dystrophidt diagnosztizdltunk. A terhes-
séget megszakitottuk és a fetus szoveteinek
vizsgilata révén sikeriilt megerdsiteni a
prenatélis diagnézist. Spontidn vetélés egy
esetben sem tortént. Az egyes enzimo-
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patidk klinikumdrdl, patolégidjdrél és bio-
kémidjarél egyébként a kozeljovében ki-
vinunk beszdmolni.

Jelen kozleményiinkkel az volt a célunk,
hogy felhivjuk a figyelmet az enzimopatidk
komplex kivizsgdldsdnak és prenatilis diag-
nosztikdjanak qj lehetdségére. Egyel6re to-
vibbra sem véllalkozhatunk arra, hogy min-
den enzimvizsgdlat végzésére hazinkban is
felkésziiljiink, hanem mint eseteink bizo-
nyitjdk, az enzimvizsgdlatok megfeleld kiil-
foldi egyiittmiikdések révén elvégezhetdk.
Ezen nemzetkdzi kollaboriciéra épitve Ge-
netikai Tandcsaddsunkon minden egyes en-
zimopidtia prenatdlis diagnosztikdjit bizto-
sitani tudjuk. Ahhoz viszont, hogy az
igényelt vizsgdlatok szdma emelkedjék, az
sziilkséges, hogy az enzimopdtidra gyanis
gyermekek kivizsgdldsit illetGen nove-
kedjék a gyermekgydgydszok és a genetikai
tandcsot adé orvosok ébersége és diagnosz-
tikus igényessége.

Az enzimhidnyban szenvedd gyermekek
sziileit mindenesetre célszer(i Genetikai Ta-
ndcsaddsunkra irdnyitani, hogy a proband-
ban, illetve a sziildkben a bdr fibroblaszt-
tenyésztés, illetve az enzimvizsgdlatok meg-
torténjenek, Ha a feltételezett diagnézis
enzimszinten is igazolhatd, illetve pontosit-
haté, ugy a sziilok heterozigdtasiga esetén
ujabb terhességben prenatilis diagnosztika
végzése indokolt.

Ezen gyakorlat széles kor(i alkalmazdsa
esetén a csalddi tragédidk szama csokkent-
hetd, illetve sokaknak, akik prenatilis vizs-
gilat nélkil nem wvillalkozndnak terhes-
ségre, egészséges gyermek(ek) szilletése ga-
rantdlhat6. Végiil nem lebecsiilendd a vele-
sziiletett enzimopdtidk prenatdlis diagnosz-
tikdjanak népgazdasdgi haszna sem, hiszen
ezdltal az Egészségigyi Gyermekottho-
nokban dpoldsra viré gydgyithatatlan bete-
gek szdma csokken, mig a csalddi 6romet
jelentd egészséges gyermekek szdma a rep-
roduktiv kompenzdcié révén emelkedik.
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B. Bapagn, O. Tépék, A, Xap-
waunbH, T. K apwawu: Illpenamaasran
OouazHoCmMuKa 6poHCOPHHbIX 3IHIUMOnAMUL

Apropel coo0wawT 0 xoge OHOXHMH-
YECKHX HCCJeA0BaHHH MW IpeHaTalbHOH
OHArHoCTHKe BPOXXAEHHBEIX 9H3HMONAaTHH.
HawT 0030p 3H3UMONATHIH, KOTOPLIE B Ha-
CTOsIee BpemMss MOXKHO OHACHOCLHPOBATH
NMPEHATaJIbHO M 3HAKOMAT CO CBOMMH 49
CAy4yasiMM, B KOTOPBIX NpoBeaeHbl GHOXM-
MHYECKHE HCCJIeJJ0BAHHS OKOJOMIOMHBIX
BoA. IloguépkHBAKOT CHEeUHPHKY OSH3IHM-
HBIX HCCHENOBaHHH, Tpebywinyn Mexay-
HAPOAHYW Konnmabopauww, H o0paimamnTt
BHHMaHHE HAa TO, YTO KOJHYECTBO TaKHUX
HCCHefoBaHUii Torga OyaeT NOBBILIATHCH,
KOrjia MOBBICHTCS MAHAMHOCTHYECKas IMOT-
pe6HOCTb NegHATPOB M Bpadeii, [al0LIHX re-
HETHYECKYH0 KOHCYJILTALHIO.

Kntouesrie ciioBa: B poxxatHHas sH3HMONa-
THA, IpeHaTa/JbHAasA JHATHOCTHKA
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Papp, Z, Fényl, A, Szabé, M,
Vdrady V., Térdk, O, Harsdnyt, A
and Karsai, T.: Prenatal diagnosis of inborn
errors of metabolism

The process of biochemical analysis and prena-
tal diagnosis of inborn errors of metabolism is
described. A summary of the main characteristics
of prenatally detectable enzymopathies is also
given and 49 cases are presented where prenatal
biochemical diagnosis from the amniotic fluid
had been performed. Authors emphasize the
special characteristics of enzyme analyses requir-
ing international collaboration.

They draw attention to the fact, that the
number of examinations will only increase if the
doctor’s alertness and diagnostic accuracy of the
pediatricians and genetic counsellors increases.

Key words: enzymopathies, prenatal diagnos-
tics.
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A funkcionalis meddéség kezelése gonadotrop hormon készitményekkel*

SMID ISTVAN dr., TAKACS ISTVAN dr., BORSOS ANTAL dr., KARDOS ZOLTAN dr.

és BAZSANE KASSAI ZSUZSA dr.

A Debreceni Orvostudomdnyi Egyetem Sziilészeti és Négyogydszati Klinika
({gazgato: Lampé Ldszio dr. egyetemi tandr] kdzleménye

Osszefoglalis: A szerz6k az irodalmi adatok és a sajét, t6bb, mint
10 éves tapasztalataik alapjdn dttekintést adnak a gonadotrop

hormonkezelés mai helyzetérdl.

Az LH-LH terdpids célra nem alkalmas, legfeljebb a prolongilt
hatdsd készitmények vélthatjdk be a reményeket.

A szérum gonadotrop hormonkezelés elveszitette létjogosult-
sdgdt a funkciondlis medddség kezelésében.

Jelenleg clomifén citrdttal, clomifén citrdt + humdn choridlis
gonadotrop hormonnal, valamint a humdn menopausilis gona-
dotrop hormon + humin choridlis gonadotrop hormon kombind-
cidkkal érheték el a legjobb eredmények.

Kulesszavak: gonadotrop hormon, funkciondlis medddség, kezelés

A reproduktiv endokrinolbgiai kuta-
tasok eredményeinek gyakorlati alkalma-
zdsa, az \j vizsgdld eljirdsok és gydgyszer-
készitmények bevezetése révén lényeges
haladds tortént a funkciondlis medddség
kezelésében. Az alacsony népszaporulatbdl
eredd tdrsadalmi igény is tdmogatja szak-
mai térekvéseinket.

A probléma szertedgazé teriiletein beliil
az irodalmi adatok és sajdt tapasztalataink
alapjdn adunk d4ttekintést a gonadotrop
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hormonkezelés mai helyzetérdl.

* Dr. Arvay Sdndor professzor tr 80. sziiletés-
napjara.

Az Egészségiigyi Minisztérium 16. szdmu kuta-
tdsi irdnydhoz elfogadott témdban végzett kutatd-
munka alapjan (Szdmjel: 16/2—29/230).

Beteganyag és mddszer

Klinikdnk endokrin osztdlydn kivizsgdlt
és specidlis szakrendelésein kezelt funkcio-
ndlis sterilitdsban szenvedd betegeken vizs-
géltuk a kiilonboz8 gonadotrop hormon-
készitmények hatdsossdgdt. Férjiik fertilis
volt, a hiszteroszalpingogrifia normilis ute-
rus iireget és petevezetSket igazolt. Az
ovuldcié kimutatdsira az ébredési hdmér-
séklet mérését, a virhatd havivérzés elott
végzett endometrium hisztoldgiai vizsgd-
latot, hormon citolégiai vizsgédlatot és ese-
tenként, amennyiben ezek nem adtak egy-
értelm{i eredményt, szérum progeszteron
meghatdrozast végeztiink.

A szintetikus LH-RH-bél (Relisorm, Se-
rono) az elsé ciklusban a 13. és 14. napon,
a masodik ciklusban a 7, 11, 13. és
15. napokon 1—1 amp.-t adtunk.
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