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Az ikervizsgalatok szerepet jatszanak a fenotipusos valtozok kialakuldsdért felelGs genetikai és kornyezeti tényezdk
aranyanak, tovibb4 a genotipusok kozotti genetikai kapesoltsig vizsgdlatiban. Magyarorszagon az ikerkutatasok don-
ten az 1970-es években kezd8dtek és alapjukat hirom ikernyilvintartds (koztiik két iker-regiszter) biztositotta.
A vizsgalatok elsésorban a kiilonb6z§ velesziiletett rendellenességekre, a fogamzisgatld tablettak és a folsav iker-
gyakorisagra valé hatdsdra, az ikrek pszichoszexuilis viselkedésének megismerésére, az alkoholfogyasztisi szokdsok
orokletességének becslésére iranyultak. El6szor mutattak ki a laktéz(mal)abszorpcié monogénes mendeli 6roklédé-
sét. 2007-ben alakult meg a Magyar Ikerregiszter, amelynek segitségével tobb ikervizsgalatra nyilt ismét lehetSség,
példdul a metabolikus szindroma és az érelmeszesedés hatterének megértésére. Nemzetkozi ikervizsgilat sordn
tobbek kozott az artérids stiffness, a centralis vérnyomds, a carotis intima,/media falvastagsig, a vénds biomechanika,
a testosszetétel, a 1égzéstunkcid és a dohdnyzasi szokdsok vizsgalatara is sor kerdlt. El6szor sikeriilt kimutatni a nem
alkoholos zsirmdj orokletességének hidnydt és a carotisplakkok kialakuldsiban az 6rokl6dés szerepét. A dolgozat a
Magyar Ikerregiszter jovbeni terveirdl is attekintést nydjt. Orv. Hetil., 2013, 154, 1579-1586.
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Hungarian twin studies: results of four decades

Twin studies play a role in examining the contribution of genetic variations and environmental factors responsible for
the determination of phenotypic variables and of genetic linkage between genotypes. Hungarian twin studies, sup-
ported by three twin registries (among them two twin-database), date back to 1970s. Studies mainly focused on
various congenital abnormalities, the effect of contraceptive pills and folic acid on the frequency of twin pregnancies,
as well as psychosexual and alcohol consumptional behaviors. Monogenic Mendelian inheritance of lactose (mal)
absorption was demonstrated for the first time. Hungarian Twin Registry was founded in 2007, which contributed
to the current understanding on the background of several disorders, e¢.g. metabolic syndrome and atherosclerosis.
As part of an international twin study, among others, arterial stiffness, central blood pressure, carotid intima/media
thickness, venous biomechanics, body composition, lung function and smoking characteristics were also assessed.
Absence of genetic background in non-alcoholic fatty liver disease and high inheritance of carotid plaque character-
istics were demonstrated for the first time. The review also aims to summarize future plans of the Hungarian Twin
Registry.
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Roviditések

Alx = augmenticiés index; BMI = teststly-testmagassig in-
dex; DBP = diasztolés vérnyomds; DZ = kétpetéjd; E = egyéni
kornyezeti tényez6k; FENO = frakciondlt kilélegzett nitro-
gén-monoxid; FEV, = 1 mdsodperc alatt tortént forszirozott
kilélegzett volumen; FVC = forszirozott vitilkapacitas; ICA =
arteria carotis interna; ICBDSR = International Clearing-
house for Birth Defects Surveillance and Research; IMT = in-
tima-media vastagsig; INTR = International Network of Twin
Registries; ISTS = International Society for Twin Studies;
MZ = egypetéjli; NAZSM = nem alkoholos zsirmdj; PWV =
pulzushullam-terjedési sebesség; SBP = szisztolés vérnyomas;
VRONY = Velesziiletett Rendellenességek Orsziagos Nyilvan-
tartdsa; WHO = Egészségiigyi Vilagszervezet

Osszefoglalonk célja, hogy az olvasé szdmdra bemutas-
suk a hazai ikerkutatisok kronoldgidjit és ismertessiik
a Magyar Ikerregiszter jelenlegi vizsgalatait és jovGbeni
terveit.

A régmult hazai ikerkutatasai

Magyarorszigon el6szor a harmincas években f8ként
egészséges ikerparok bevonisival végeztek komplex or-
vosi és embertani vizsgalatokat. A hatvanas években
Mualin és munkatdarsaivontak be ikerparokat kisebb iker-
kutatdsokba.

Az 1970-es évek vizsgalatai és a Budapesti
Ikernyilvantartas megsziiletése

Nagyobb mértékben az 1970-es években kezd6dtek ha-
zai ikerkutatisok gyakorlatilag harom kiilonb6z8 adat-
bazis alapjan, amelyek [étrehozisiban meghatirozo
szerepe volt dr. Czeizel Endre genetikusnak. Magyaror-
szagon 1970. janudr 1-jét8l vezették be az ikersziileté-
sek fovarosi sziilészeti intézmények altal torténd beje-
lentését. A rendszert az Orszidgos Kozegészségiigyi
Intézet Humangenetikai Laboratériuma dolgozta ki és
mukodtette 25 éven keresztil, mint Budapesti Ikernyil-
vantartist [1, 2]. A negyedszdzadot feldlel6 periddus-
ban elméletileg valamennyi tobbes sziilott (beleértve a
halvasziilotteket) f6bb adatai regisztrilisra kertiltek,
amely tobb mint 8000 parra terjedt ki. A tobbes sziilot-
tek fontosabb adatainak nyilvantartdsan kiviil nagy hang-
sulyt helyeztek az ikerpopulacié adatainak tudomanyos
hasznositasara is, amelynek révén tobb jelentds tudo-
manyos felismerés sziiletett.

A regiszter elsGdleges célja a fokozottan veszélyez-
tetett ikrek specidlis perinatalis és postnatalis gondozasa
volt, amelyet a Heim Pal Gyermekkorhdz szakemberei
végeztek dr. Agoston Jolin vezetésével. Az ikerplacentik
Osszegyljtését és feldolgozasit a Heim Pal Gyermek-
kérhdz Korbonctani Osztilyan két és fél évtizeden ke-
resztil prof. dr. Gordcz Gyula végezte a monochorialis
ikertipus (az egypetéjliség egyetlen pozitiv bizonyitéka)
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felismerése céljabol. A berendelések soran (hat honapos,
egy-, két-, hirom-, hat- és tizéves korban) a gyermek-
gyogyaszokbol allo team komplex (belgydgyaszati, ant-
ropolégiai, fogorvosi, kardioldgiai) vizsgalat sordn kont-
rolldlta az ikrek egészségi dllapotat. Ezenkiviil hiroméves
korban a tisztdzatlan ikertipusti dichorialis, azonos nemd
ikreknél vér- és szérumprotein-csoportok meghatiroza-
saval kisérelték meg a mono- és dizigéta ikertipus elkii-
lonitését.

Az 1980-as évek elejétdl azonban — anyagi forrasok
hidnya miatt — megsz(int az ikergondozais, az 1990-es
évek intézményi és adminisztracids valtozdsai pedig a
teljes rendszer felbomlasihoz vezettek. Az ikergondozas
¢s ikernyilvantartas elsé 10 éves, majd 25 éves periddu-
sara vonatkozé adatok és a tobbes sziiletések demog-
rafiai jellemz6i azonban bemutatdsra kertiltek [ 3, 4].

Az 1970-es években keriilt sor a fogamzasgatlé tablet-
tak ikergyakorisigra valé hatdsinak tanulminyozdisara.
Sem a fogamzasgatl6 tablettit kordbban alkalmazok ara-
nya, sem a fogamzas ¢s a tablettaszedés abbahagyasa ko-
zott eltelt idGintervallum kozott nem volt kiilonbség az
ikrek és kontroll egyeseket sziil6 anyak csoportja kozott.
Viszont a periconceptionalis id&szakban norethynodrel
tipustt Infecundint szed6 anydk terhességeiben szig-
nifikinsan gyakoribb volt az iker (f6leg a kétpetéjl, DZ)
fogamzas. Valoszintsithetd, hogy az 1970-t8l hazank-
ban észlelt ikergyakorisig novekedésében szerepe lehe-
tett az Infecundin alkalmazisanak [5, 6].

A kiilonboz6 velesziiletett rendellenességek és beteg-
ségek koreredetében szerepet jatszo genetikai tényezGk
részesedésének ismerete és a manifesztalasukat el&segit
faktorok feltirasa fontos feladata a humangenetikdnak.
A kérdés ikervizsgilatokkal torténd elemzésére egyediil-
all6 lehetségként kindlkozott a Velesziiletett Rendelle-
nességek Orszagos Nyilvantartasoe (VRONY), ami ugyan-
abban az évben (1970-ben) jott létre, mint a Budapesti
Ikernyilvantartds [7]. Ez a populaciés adatbazison ala-
puld regiszter — amely tartalmazza a tobbes sziilottek
személyes és orvosi adatait is — lehet&vé tette az ikerség
és a velesziiletett rendellenességek kozotti Osszefliggés
sokoldalt tanulmanyozasiat hazai és évtizedekkel ké-
s6bb nemzetkozi [8] egytittmikodés keretében is.

Az 1980-as évek ¢és a nemzetkozi
felnGttiker-regiszter megalakulasa

A nyolcvanas évek elején — az Egészségiigyi Vilagszer-
vezet (WHO) és a Hannoveri Human Genetikai Intézet-
tel egytittmiikodésben végzett ikervizsgilat szervezése
kapcsan — Ggynevezett felndttiker-regiszter 1étrehozasara
is sor kertilt olyan 6nként jelentkezd ikerparokbdl, akik
orommel villalkoztak a tudomanyos kutatisban vald
részvételre. Ennek el6zménye az volt, hogy a laktézin-
tolerancia 6rokl6dési modelljének tanulmanyozasira 20
év feletti, 50 egypetéji (MZ) és 50 azonos nemd (DZ)
ikerpdrra volt sziikség. Az ikrek toborzdsa Gjsighirdetés
¢és mas médiafelhivas Gtjan tortént, és meglepd moédon
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tobb szaz iker jelentkezett. A vizsgilat szerint az MZ-
ikerpirok teljes konkordancidt mutattak a laktdzfeno-
tipust illetGen, amely szerint 100%-osan genetikailag
determinalt jelenségrdl van sz, viszont a DZ-ikerparok
25%-4dban eltérés mutatkozott a parok kozott. A kuta-
tas vildgviszonylatban is egyediilallé érdeme, hogy el6-
szor sikertilt ikervizsgalattal kimutatni a laktézabszorp-
ci6 és -malabszorpcié monogénes mendeli 6roklédését.
Az eredmények alapjin bizonyitottnak tekinthet6 az
autoszomilis locusra vonatkozé kétalléles modell, amely
a laktazperzisztenciat és az elvilasztas utani laktazrep-
ressziot szabilyozza [9, 10].

A felnéttiker-regiszter létrehozasa szamos tovabbi ha-
zai kutatdsi projekt kivitelezését tette lehetévé. Igy pél-
ddul fogorvosokkal val6 egyiittmtikodésben az MZ- és
DZ-ikrek caryogen élelmiszer-fogyasztasi szokasainak
osszehasonlitdsara keriilt sor annak tanulmdinyozasara,
hogy bizonyos taplilkozasi preferenciak kialakuldsiban mi-
lyen mértékben valdszindsithetSk genetikai tényezdk [11].

Az Orvostovibbképzé Egyetem sziilész-négyogyasz
teamje a korasziilés és méhen beliili sorvadds sajatossa-
gait [12], valamint az ikermagzatok neménck és zigo-
zitdsanak korasziilésre vald hatasat tanulmanyoztik az
ikerregiszter segitségével [13]. Kimutattik, hogy a pa-
tologiatdl mentes szinguldris sziilések 8,3%-a, az iker-
sziilések 47,1%-a a 37. hét elStt zajlik le. Az ikersziilé-
sek megindulasinak dtlagos idépontjit sem a magzatok
neme, sem az ikerterhesség zigozitisa nem befolydsolja.
Az ikermagzatok stlya mar a harmadik trimeszter elején
kisebb volt, mint az egyeseké. A méhen beliili novekedés
titeme a terhesség 28-33. hete kozott azonos volt a két
csoportban. Az ikermagzatok salygyarapoddsanak relativ
lassulasa csak a gesztacié 33. hetétdl volt észlelhets. Az
egyes szllott és ikermagzatok sziiletésistly-adatai alap-
jan a hétkoznapi gyakorlatban is j6l hasznalhaté méhen
beliili sulynovekedési standardot szerkesztettek [14].

Az Eétvos Lorand Tudoményegyetem (ELTE), Elet-
tani Tanszék munkatdrsaival kertlt sor a szivmikodés
szabalyozasaban szerepet jatszé vegetativ idegrendszeri
funkciok tanulméanyozasara. Kimutattik, hogy a sziv ve-
getativ ténusdnak valtozdsa mind az Ggynevezett cold
pressor teszt, mind a mentalis terhelés hatisira dontGen
orokletesen meghatirozott, oly mértékben, hogy meg-
felel6en érzékeny és specifikus paramétereck megvilasz-
tasaval az MZ- és DZ-ikrek 89%-os pontossiggal elkii-
lonithetSk [15].

Az ikerkutatdsok jelentGs része nemcsak genetikai kér-
désekre keresett valaszt, hanem példaul a fokozottan sé-
riilékeny ikersziiletések kockdzati faktorait is tanulma-
nyozta. Az egyik ilyen tanulmanyban a korasziiletéssel
Osszefliggd latasi fogyatékosok (retinopathia premato-
rum) kozott tobbszorosen nagyobbnak talaltak az ikrek
aranyat (13%) a populicios részesedéstiknél (2%) [16].

A gyakori izolalt velesziiletett rendellenességek [17],
a végtagredukciés malformdciok [18] és a tobbszoros
velesziiletett rendellenességek [19] ikervonatkozasai-
nak tanulmédnyozdsin tal a kutatds targyat képezték a ha-
zai 6sszendtt ikrek is. A sziiletési defektus koreredetére

keresve valaszt, tgy tlnik, hogy a genetikai faktorok sze-
repe elhanyagolhato, és az artalom elsésorban kiils6 (te-
ratogén és maternalis) tényezGk hatdsira jon létre [20,
21, 22].

Az 1990-es évek vizsgalatai

A rendelkezésre dll6 felnéttregiszter — a fentickben em-
litett laktozintolerancia-vizsgilatot kovetSen — tovibbi
nemzetkozi kollaboricidban végzett kutatisokat tett
lehetévé. A Hamburgi Genetikai Intézet munkatdrsai
magyar MZ- és DZ-ikrek bevondsaval mutattak ki, hogy
sem az alkoholfogyasztasi szokasokban, sem az alko-
holmetabolizmusban nem jatszanak lényeges szerepet
orokletes hatasok. Az alkohol dltal kivaltott fiziologiai
szimptémak kozil a vérnyomasviltozas diasztolés érté-
kei szignifikinsan nagyobb Kkorrelaciét mutattak MZ-
ikreknél, ami genetikai meghatirozottsigra utal [23].

A Hamburgi Dermatoldgiai Klinika vezet6i az 1990-es
évek elején szerveztek ikervizsgalatot hazankban a tobb-
sz0ros melanocytalaesiok kialakuldsiban szerepet jitszo
genetikai és kornyezeti tényezSk részesedési ardnyianak
becslésére. A test feliiletén talalhaté naevusok Gsszes sza-
ma (kiillonosen az 5 mm-t meghaladoké) nagyfokua kor-
relaciot mutatott MZ-ikrekben, ami DZ-ikreknél nem
volt tapasztalhat6. A heritabilitas értéke 60-80%-ra volt
becsiilhetd, ami a genetikai meghatarozottsag jelentds
arinydra utal [24, 25, 26].

A hazai Optimalis Csaladtervezési Szolgiltatisban
részt vevok kozremiikodésével keriilt sor a periconcepti-
onalis folsavat is tartalmazé multivitamin-szupplemen-
tacié fertilitdsra gyakorolt hatdsinak tanulminyozisara,
amelynek soran a vilagon els6ként szamoltak be a készit-
mény ,,mellékhatdsir6l”, nevezetesen az ikerterhességek
nagyobb gyakorisigir6l [27, 28]. Ez a gyakorisigno-
vekedés abszolut értékben mindossze 1%-os, viszont az
ikrek sziiletési gyakorisigat 50%-kal emeli. (Az észlelt
hatast allattenyésztési adatok is aldtdimasztjik.) Ennek a
megallapitasnak klinikai jelentGsége van a tobbes szii-
lottek fokozott perinatalis kockdzata miatt, ami azonban
a korai diagnozis, illetve a megfelel§ gondozas segitsé-
gével csokkenthetd.

A 2000-2010-es évek vizsgalatai

A 2000-es években a VRONY részt vett az International
Clearinghouse for Birth Defects Surveillance and Rese-
arch (ICBDSR) dltal szervezett, az Osszendtt ikrekkel
kapcsolatos nemzetkozi vizsgilatban [29]. Az 6sszendtt
ikrek fél évszazadra visszanyuloan felderitett, kozel 200
hazai esetér6l CD-ROM-ot is tartalmazé hazai monog-
rifia is megjelent, amely részletesen trgyalja kialakuld-
sukat, gyakorisigukat, tipusaikat, és a veliik kapcsolatos
gazdag néprajzi, orvos- és jogtorténeti, etikai, kultar-
torténeti vonatkozasokat is bemutatja konkrét példikon
keresztiil [30].
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A velesziiletett rendellenességek 14 eurdpai regisz-
terének kollaboricidja révén végzett legutdbbi tanul-
many a tobbes sziilottek elmult két évtizedben észlelt
novekvd gyakorisiginak hossza tavi kovetkezményeire
hivta fel a szakemberek figyelmét [31].

A kozelmultban jelentek meg egy kordbban nem pub-
likdlt hazai kérdGives ikervizsgilat eredményei, amelyet
az 1980-as években, a rendszerviltozas elStt végeztek
tobb szaz ikerpar pszichoszexudlis viselkedésérdl [32].

A koézelmultban Gjraéledt hazai
ikervizsgalatok

2007-ben dr. Littvay Levente, dr. Métneki Jilin és a
Tarnoks ikertestvérek kozremiikodésével megalakult a
Maygyar Tkerregiszter [ 33]. Ujraindultak a hazai ikervizs-
galatok, els6ként a frontérzékenységet vizsgaltik kér-
déives felmérés segitségével mintegy 6tven egy- és két-
petéjl ikerpar bevonasaval.

2008-2009-ben zajlott a Jermendy Gyorgy professzor
altal vezetett vizsgalat a metabolikus szindréma kivalto
okainak megértésére [34], amelyben 101 ikerpar vett
részt. A kutatds kimutatta, hogy a metabolikus szindré-
ma komponensei kozott a haskorfogat és a vérnyomas
értékének alakulasiban a genetikai meghatarozottsag
dontd, mig a szérumtriglicerid-, a HDL-koleszterin- és
az éhomi vércukorérték alakulasira kornyezeti ténye-
zOk vannak elsGsorban befolyassal. A kardiometabolikus
kockizati faktorok tobbségében igen magas genetikai
meghatarozottsig mutatkozott, amelyek ismeretében
prevencids és kezelési stratégiak alkalmazhatok a beteg-
ség megel6zésében [35]. A vizsgalatsorozatban a cardio-
vascularis cardiovagalis autoném funkciét (szivirekven-
cia-variabilitds és baroreflex-érzékenység) is vizsgaltuk,
amelyben az egyéni kornyezeti tényezSknek jutott do-
minalé szerep. Ezaltal megallapithaté volt, hogy megfe-
lel§ terdpia alkalmazdsa esetén minden kornyezeti faktor
kikiiszobolésével a cardiovascularis autoném neuropat-
hia megel&zhetd [36]. A vizsgalatsorozat keretein beliil
tanulmanyoztuk a baroreceptor-funkciét nagymérték-
ben befolyisold arteria carotis communis érfalrugalmas-
saganak oroklédését is. Eredményeink arrdl drulkodnak,
hogy hazinkban az arteria carotis rugalmassiga (¢és stiff-
nesse) megkozelitSleg 60%-ban fligg orokletes ténye-
zOktdl és csupan 40%-ban all kornyezeti hatasok befo-
lydsa alatt [37].

A koézelmult hazai koordinacidval végzett
nemzetkozi ikervizsgalatai

2009-2011 kozott dtfogd nemzetkozi ikervizsgilatot
szerveztiink a Semmelweis Egyetem vezetésével, olasz és
amerikai intézmények bevondsival az érelmeszesedés
genetikai és kornyezeti meghatirozottsiganak vizsga-
latara. A vizsgalatban kozel négyszaz ikerpar vett részt.
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Az ¢érrugalmassig meghatirozasan kiviil tobbek ko-
zott radiologiai, kozegészségtani, pulmonolégiai, sze-
mészeti és antropometriai vizsgalatok is torténtek. Az
olasz ikerparokat az Olasz Ikerregiszter vonta be Réma-
ban, Padovéban és Perugidban. Az Egyesiilt Allamokban
a 2009-es twinsburgi vilig-ikertalilkozén torténtek a
mérések. A nemzetkozi ikervizsgalat eredményeinek fel-
dolgozisa soran szamos érdekes eredmény latott napvi-
lagot.

Szaznégy ikerparon végzett hasi ultrahangvizsgalat se-
gitségével a nem alkoholos zsirmdj (NAZSM) 6rokletes-
ségét vizsgaltuk. A NAZSM o6rokletességét nem sikertilt
igazolni (0-36%), a kozos és egyéni kornyezeti tényezSk
aranya 74% és 26% volt ¢letkor- és BMI-korrekcié utdn.
NAZSM-mal rendelkezé egyének augmentacios indexe
(AIx) és carotis intima-media tavolsiga (IMT) emelke-
dett volt [38].

Az artérias stiffness és a centralis
hemodinamika vizsgalata

Az utébbi évtizedben az érdeklédés kozéppontjiba ke-
ritlt érrugalmassagot és centrilis vérnyomast is felmér-
tiik a nemzetkozi vizsgalat soran. Az életkorra, nemre
és orszagra korrigalt orokletesség 60%-nak bizonyult a
centralis szisztolés vérnyomds, 50%-nak az aorticus pul-
zushullim-terjedési sebesség (PWV) és 46—48%-nak a
pulzushullam-reflexiot is mutaté augmentacios indexet
illetGen. A genetikai dekompoziciés modell segitségével
sikerdlt kimutatni, hogy mérsékelt genetikai kapcsolat
létezik az aortikus PWYV, illetve a centralis nyomaspara-
méterek (centralis szisztolés vérnyomas és pulzusnyo-
miés) kozott [39]. Laurent és Parati professzorok szerint
a nagy kockdzatt csoportokban végzett artéridsstiffness-
mérések fontos szerepet kaphatnak a jovében az ered-
ményeink alapjan [40]. Az artérids rugalmatlanodds id6-
ben torténd felismerése azért is fontos lehet, mert az
id6ben kezdett terdpis stratégidk a célszervkirosodasok
visszaforditiasahoz vezethetnek (,,de-stiffening™). Manap-
sdg az artéridsstiffness-mérések klinikai alkalmazasa
egyre jobban elterjed6ben van, mivel a mérések egyre
jobban standardizdltak és hozziférhet6ek. A kozeljo-
vében ezek szlirévizsgalatként valé elterjedése sem ki-
zart [40].

A carotis ultrahangvizsgilata soran kidertiilt, hogy az
IMT-értékek 0-38% kozott orokletesek a legtobb vizs-
gilt carotisszakaszon, azok kialakuldsinak tobbségéért
az egyéni kornyezeti tényezOk felelGsek. Az eredmé-
nyek felhivtak a figyelmet arra, hogy az életmoddbeli
tényezSknek van dontd szerepe a kéros carotis-IMT ki-
alakuldsiban [41]. Az M-m6da carotisultrahangos iker-
vizsgalatok a carotis artérids disztenzibilitds mérsékelt
orokletességét igazoltik olasz ikerparokon [42].

Az érelmeszesedés vizsgilt fenotipusai koziil a caro-
tisplakkok kialakuldsinak hatterében genetikai faktorok
szerepét is sikertlt feltirni. Az életkorra, nemre és or-
szagra korrigalt oroklédési értékek magasak voltak a
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vizsgilt carotis-fenotipusokat illetéen: 66-78% kozott
oroklédott az a tulajdonsag, hogy van-e carotisplakk,
milyen az echogenitisa, mérete, szima, oldalisiga, illetve
az, hogy a carotis bulbusban vagy az arteria carotis in-
terna kezdeti szakaszan helyezkedik-e el. Az eredmé-
nyek alapjan felmeriil a csaladi kockdzat alapjan torténd
szlrés lehetGsége, ugyanis az egyéni életmddbeli ténye-
z6k befolydsold szerepe csupan mérsékeltnek bizonyult
(22-34%) [43].

Az artérids rendszeren tdl a véndk biomechanikai tu-
lajdonsdgait is goresé ala vettiik, ugyanis ezek 6roklédé-
sét még soha nem vizsgaltik, pedig a kidrosodott vénds
biomechanika a vénas betegségek patogenezisében fon-
tos szerepet jatszik. Szazkét magyar ikerpar vena femo-
ralis communisdnak anteroposterior és mediolateralis at-
mérdit mérve sikeriilt kimutatni, hogy a vena femoralis
kapacitasa és elaszticitisa 36-39% kozott orokletes, to-
vabba a vénas kapacitds és elaszticitas viszonylag erds
genetikai Osszefiiggést mutat a testsallyal [44].

Testosszetétel-vizsgalatok

Az ikrek testosszetételének vizsgilatival kapcsolatos
eredményeink — vagyis az, hogy a genetikai faktorok
ezen paraméterek kialakulasaért nagyfokban (74-82%)
felel@sek — Gj bizonyitékul szolgaltak arra, hogy a bio-
elektrikus impedanciamérés hordozhat6 eszkozzel tor-
ténd rutinszerd hasznalata a f6bb antropometriai pa-
raméterek rutinfelmérésének kényelmes, nem invaziv
lehet8sége. Az elhizdsra pozitiv csalddi anamnézissel
rendelkezS egyéneket sziikségszerd lenne monitorozni
korai felndttkoruk soran annak érdekében, hogy fel-
fedezhessiik azokat a testosszetételi tulajdonsigokat,
amelyek az elhizds kialakulasit jelzik. Ez annak érdeké-
ben lenne célszerd, hogy életmddviltissal a karos kor-
nyezeti faktorok hatdsit csokkenteni lehessen és az el-
hizassal 0Osszefiiggé komorbiditisokat meg lehessen
el6zni [45].

Kétszazhuszonnyolc egypetéjd és 150 kétpetéji iker-
pér vizsgdlata sordn, akik kozil 45 egypetéji és 38 két-
petéjl ikerpar a testsaly-testmagassig index (BMI)
tekintetében diszkorddnsnak bizonyult (BMI parok ko-
zotti kiilonbség >3 kg/m?), azt talaltuk, hogy a bivaridns
Cholesky-dekompozicidos modell segitségével szamitott
fenotipusos korreldcidk alacsonyak a BMI- és a vérnyo-
miaskomponensek kozott, amelyek leginkibb additiv ge-
netikai faktoroknak koszonhetSk (65-77%). Az Osszes
egypetéjl iker eredményeit vizsgalva, a genetikai fak-
torokra kontrolldlva, az ikrek kozotti BMI-kiilonbség
szignifikdns korreliciét mutatott a brachialis szisztolés
vérnyomas (SBP), a diasztolés vérnyomas (DBP), a ko-
zépartérids nyomas, illetve az aorticus SBP kozotti kii-
lonbséggel, vagyis a BMI és ezen fenotipusok kapcsola-
tat dontSen a moédosithatd kornyezeti faktorok alakitjak.
Ugyanezen viltozok tekintetében a BMI-diszkordans
egypetéjli ikerparok stlyosabb ikertestvére szignifikin-
san magasabb értékeket mutatott, mint a sovanyabb iker
[46].

Légzésfunkcid és dohanyzasi szokasokkal
kapcsolatos vizsgalatok

Magyar és amerikai ikerparok pulmonolégiai vizsgalatai
soran az életkorra, nemre, orszagra és dohanyzdisra kor-
rigalt 6roklédés magas volt a 1égzéstfunkcié tekintetében
(28-73%). Munkacsoportunk a légzéstfunkci6 orokletes-
ségén kiviil a 1égzéstunkcié kapcsolatit is elemezte az
artérids stiffnesszel. Adataink rimutattak a légzésfunkcio
¢és a hullimreflexiot jellemz§ augmenticids index ko-
zotti fenotipikus (nem genotipikus) kapcsolatra, azon-
ban nem taldltunk kapcsolatot a légzéstunkcié és az
artérids stiffness (aorta-PWV) kozott. Vizsgalatunk lehet
az els6 1épés ahhoz, hogy megtaldljuk a kapcsolatot a
kiillonbozé 1égati betegségek és az azokkal elforduld
vascularis eltérések kozott [47].

A léguti eosinophil gyulladast is jellemzd kilélegzett
nitrogén-monoxid (FENO), amely fontos szerepet tolt
be a légutak és az érfal funkcidjiaban és struktarijanak
kialakitdsiban, mérsékelten orokletesnek (58%) bizo-
nyult. Mérsékelt negativ korrelaciét mutattunk ki a
FENO és az augmentiacios index kozott, amely kapcso-
latért teljes mértékben a genetikai faktorok voltak fele-
16sek a Cholesky-modell alapjan [48].

A nemzetkozi ikervizsgilat soran felmértiik az ikrek
dohanyzasi szokdsait is. Szdzotvenegy egypetéjl és 62
kétpetéjl ikerpar eredményei alapjan az egypetéjt ikrek
1,8 évvel korabban kezdenek el dohianyozni, mint a két-
petéjiick, akik viszont tobb sziil6i dohdnyfiist-expozi-
ciot szenvednek el gyerekkorukban. Az egypetéjti ikrek
kevésbé érzékenyek az éttermi és kivézobeli dohdny-
fiist-szennyezettségre, mint a kétpetéjiick, igy veszélyez-
tetettebbek a passziv dohanyzdssal kapcsolatos morbidi-
tasok kialakuldsara. Az eredmények felhivtik a figyelmet
a preventiv sziil61 gondviselés fontossagira a dohany-
fiistnek kitett ikercsaladokban [49].

Egy tovabbi, a magyarorszagi ikrek korében tortént
dohanyzistelmérs vizsgalatunk igazolta, hogy a sziilGk
és a testvérek példamutaté magatartisa segiti iker fia-
talokndl a dohanyzdsra val6 raszokds elkeriilését. A két-
petéj ikrek dohdnyzasra val6é raszokasat a sziil6k na-
gyobb mértékben befolyadsoljak (70%), mint az egypetéji
ikrekét (31-36%). Ha az ikertestvér vagy testvér nem
dohanyzik, az 86%-kal csokkenti az esélyét annak, hogy
az egyén dohdnyozzon [50].

Egyéb vizsgalatok eredményei,
elismerések

A szemészeti, tidEgydgydszati és borgydgyaszati vonat-
kozdst kéziratok publikildsa folyamatban van. A nem-
zetkozi ikervizsgalat fent Osszefoglalt, legfontosabb
valtozoinak genetikai és kornyezeti komponenseinek
aranyat, illetve a viltozok kozott 1évé genetikai (dekom-
pozicids) kapcsolatokat az 1. 4bra mutatja be.

Az eredményekért a munkacsoport tobbek kozott el-
nyerte az Alex Chao MD Young Investigator Award-ot
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57-81%

65-77%

1. dbra

genetikai hatds hidnydt (0%) vékony 6sszekotS vonal jelzi.

(Society for Vascular Ultrasound, 2010), az Eurdpai
Tiud6gyodgyasz Tarsasig Annual Inflammatory Airway
Diseases and Clinical Allergy Grant-jét (2010), az Euré-
pai Hypertonia Tdrsasdg ,,Alberto Ferrari” poszterdijat
(2011), az Artery Society ,,Brigitte Laloux” Bursary di-
jat (2011) és az Orvosi Hetilap Markusovszky Lajos-
dijat (2012).

’7

A Magyar Ikerregiszter jovobeni tervei

A Magyar Ikerregiszter jelenleg tobb mint 450 ikerpart
foglal magaba. A www.ikrek.com honlapon keresztil bar-
mely életkort egy- és kétpetéji ikerpar regisztralhat a
jovébeni ikervizsgalatokra. Jelenleg tobb ikervizsgilat is
folyik a Semmelweis Egyetemen, amelyek {6 fékusza a
coronariaatherosclerosis genetikai és epigenetikai hétte-
rének felmérése. Ezenkivil irdsanalitikai, pszichiatriai,
¢lettani, radiologiai és tlidSgyogyaszati vizsgalatok is
torténnek a magyar ikerparokon. A kollaboraciok egy ré-
sze annak koszonhetd, hogy szamos hazai szakember
keresi meg a Magyar Ikerregiszter munkatarsait és kez-

OSSZEFOGLALO KOZLEMENY

A nemzetkozi ikervizsgalat legtontosabb fenotipusainak kialakitdsaért felelés genetikai és kornyezeti komponenseinek ardnyai (ACE-modell eredmé-
nyei), illetve a valtozok kozott 1évs genetikai (dekompozicios) kapesolatok

Abramagyardzat: A fenotipusok kialakitasaért felelés A (additiv genetikai), C (kozs kornyezeti) és E (egyéni kérnyezeti) tényezdk ardnyai az oszlop-
diagramon vannak feltintetve az A komponens cs6kkend mértéke szerint balrél jobbra. A viltozok kozotti (Cholesky-féle dekompoziciés modell
segitségével kimutatott) additiv genetikai kapcsolatokat az dbra tetején 1évé fekete vonalak jelzik, a genetikai mérték szdzalékos aranyaban. A kapesolt

Roviditésck: Alx = augmentacios index; BMI = teststly-testmagassdg index; DBP = diasztolés vérnyomds; FENO = frakciondlt kilélegzett nitrogén-
monoxid; FEV,| = 1 mdsodperc alatt tortént forszirozott kilélegzett volumen; FVC = forszirozott vitdlkapacitds; ICA = arteria carotis interna; IMT =
intima-media vastagsig; PWV = pulzushullim-terjedési sebesség; SBP = szisztolés vérnyomds

deményez egyiittmiikodést. Az orszigos ikertalilkozé-
kon (Ercsi, Agfalva, Kunhegyes) az ikervizsgalatok is
folytatédnak a jovSben.

A Magyar Ikerregiszter 2013-ban csatlakozott az In-
ternational Network of Twin Registries (INTR) konzor-
ciumhoz, amelynek kapcsan a vilag Osszes ikerregiszte-
rével valo kollaboraciéra nyilt lehet8ség. Az olasz és finn
ikerregiszterrel valé szoros egyiittmiikodés a jovében
is folytatodik. A Magyar Ikerregiszter sikeres palyazata-
nak koszonhetSen 2014. dprilis 6-9. kozott Budapesten
keriil megrendezésre az International Society for Twin
Studies (ISTS) 15. éves konferencidja, amely a 3. ikerter-
hességi vilagkonterencidval egytitt zajlik (www.twin2014.
en). A konferencidnak koszonhet6en tovabbi kollabora-
cidkra lesz lehetség.

A kiillonb6zG betegségekben szenvedd, tgynevezett
diszkordans egypetéjii ikrek vizsgilata a Magyar Iker-
regiszter tovabbi {6 célja, amelynek segitségével kiilon-
b6z6 betegségek epigenetikai hatterére deriilhet fény.
Emiatt is fontos kiemelniink, hogy jelen 6sszefoglalénk
egyben felhivas is az olvasokhoz: a Magyar Ikerregisz-
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terbe barmely életkort egy- és kétpetéji ikerpdr regiszt-
racidjat varjuk honlapunkon keresztill (www.ikrek.com),
és ennck segitségével az ikrek a jovébeni magyar epige-
netikai ikervizsgdlatokhoz is hozzijarulhatnak.

Koszonetnyilvanitas

Koszonetiinket fejezziik ki mindazon hazai és kiilfoldi kollégaink-
nak és a vizsgalatokban részt vett ikerparoknak, a hazai ikertaldlkozok
szervezdinek, az olasz és finn ikerregiszterek lelkes munkatirsainak,
a Twins Days Festival szervezSinek, a Medexpert Kft. munkatdrsainak,
dr. Luczek Istvannak, a Biro csalddnak, akik onzetlen segitsége nélkiil
a fenti eredmények nem johettek volna létre. Koszonettel tartozunk az
Olasz Kultarintézetnek és a Balassi Intézetnek is, akik a kutatisokhoz
tdmogatast nyajtottak.
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