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BEVEZETES

A koraszulés multifaktorialis eredekorkép, melynek bekovetkezesét altalaban
genetikai és kornyezeti tényde egydttallasa okozza. A koraszilés megindulasa
kozvetlenll a terhesség megtartdsasegitt és a méhodsszehuzodast stimulélo faktorok
egyensulyanak megbomlaséra vezdéthassza. Ennek az érzékeny egyensulynak a
megvaltozasa anyai, magzati, illetve lepényi olalaigyarant kiindulhat; egy részik
valtozo hatéekonysaggal kezelbemas részik nem, vagy alig befolyasolhato.

Koraszulésfl beszélhetlink, ha a terhesség a 37. gestatiogldtétvégzddik
szlléssel. Bizonyos esetekben a terhességi koogamtnem allapithatd meg, ekkor a
koraszilés definialasa az Ujszulott sziletési salgmjan is térténhet. Eszerint 2500
grammnal kisebb sulyd magzat sztiletésekor szinéamskulési beszélink. Minthogy
a perinatalis mortalitds csaknem 75%-a, a hossail pastnatalis morbiditds mintegy
fele a koraszlléssel hozhatdé 6sszefliggésbe, eszetil&korkép a vilhgon mindendtt
komoly kihivast jelent, nem pusztan az egészsegimgz egész tarsadalom szamara.

A koraszllés hatterében — a multifaktoridlis kodetaek megfeléen -
genetikai és kornyezeti tényie egyarant azonosithatdak. Heterogenitdsuk sokszor
komoly nehézséget jelent a koreredet identifikddasa a tovabbi csaladtervre, illetve
terhesgondozasi feladatokra vonatkozoan. A felnergiénetikai okok rendkivdl
sokrétiek, a bioldégiai mechanizmusok széles spektrumaitéérilehetnek. Szamos
olyan gén koroki szerepe merllhet fel, mely egyegblészeti, illetve mas szervet,
szervrendszert éritikorképek kapcsan is etioldgiai téngkent azonosithato.

A koraszuilésre hajlamositd kornyezeti térdfeagyancsak sokfélék. Egy részik
megfeleb orvosi ellatas, illetve egészség-magatartas ré&idiszobolhed, mas részik
részben vagy egészében kikiiszobdlhetetlen. Igkitjsegik a genetikai faktorokkal
egyutt értelmezhét Miként egyes fefldési rendellenességek, illetve krénikus
felnéttkori betegségek esetén, a korasziilés kapcsagyigtéllasuk képezi a leghb
koreredeti faktort. Ennek megfedein a koraszilés hatterének vizsgalata akkor
eredményezhet érdemi, klinikai szempontbdl is hasithaté kovetkeztetéseket, ha a
.kornyezet-genetikai hattér’ kérdéskomplexumot egégn és egymas viszonylatdban

elemzi és értelmezi.



CELKIT UZESEK

Vizsgalataim célja a koraszuléssel jaré terhesd#gedzarmazo meéhlepények
0sszehasonlitasa volt IGF génexpresszios mintagaptotikus génaktivitas, valamint a
fetomaternalis glukokortikoid-forgalom szabalyzémalkiemelt szerepet jatszo fit1
hidroxiszteroid-dehidrogenaz 2 gén aktivitasatriblé egészséges, érett terhességjekb
szarmaz0 lepények hasonl6 értékeivel, s ezzel fwmfjak az IGF-rendszer, az
apoptozis és a fetomaternalis glikokortikoid foogal koraszilésben jatszott koroki
szerepeének tisztazasdhoz. A vizsgalati eredméngeknézésére a rendelkezésre allé
klinikai informaciok tukrében kertlt sor. Az anyailetkor, a szlléskor fennalld
terhesseégi kor, a szlletett magzatok nemi mega@széserhesség alatti anyai suly- és
Body Mass Index-valtozas, a koraszilés meginduddsadnddja, az ézményben
szerepb koraszulés (illetve, hogy maga a gravida koraszildlt-e), az esetleges
hivelyi B-csoportu Streptococcus- fegés (GBS) fenndllasa, illetve a terhesség alatti
dohanyzasra vonatkozé informaciok hozzajarultak enegpressziés eredmények

hatékony és gyakorlat-orientalt értekeléséhez.

Vizsgalataim céljaul a kdvetkékérdések megvalaszolaséttem ki:

1. Volt-e szignifikans kilénbség a koraszilbttet,tibe érett magzatot vilagra hozo
nok életkorértékeinek medianértékében? Hogyan alakulkoraszulotteket
vildgra hozo 6k életkorcsoport szerinti megoszlasa az érett ljamket sz
nok életkorcsoport szerinti megoszlasa fliggvényébétsgyyan alakult a

terhesseégi kor medianértéke koraszilés esetén?

2. Mekkoranak bizonyult a kora-, illetve érett magtapib nok terhesség alatti
testsulynévekedése, illetve hogyan alakult a tesdgpsebtti Body Mass Index

érett és kora Ujszulotteket vilagra hozik msetén?

3. Mi volt a koraszlilés megindulasanak mdédja? Hogyakuit a koraszulottek

nemi megoszlasa?



Milyen szerepet jatszik a koraszllésfetduladsaban a pozitiv@&meny, illetve
a gravida koraszulottsége?

Milyen etiolégiai szerepet jatszik a koraszulésdgittében a hively B csoportd
Streptococcus fefzése a szilés @ti négy héten belul? Mi a dohanyzas

kéreredeti jeleritsége a koraszulés létrejottében?

Mekkora placentaris génaktivitast mutattak az IGF=IF-II és IGFBP-3 gének
koraszulésbl, illetve érett Ujszilottet eredményezszilésBl szarmazdé
lepénymintakon? Hogyan befolyasoljak e gének a méledili magzat allapotat

korasziilés esetén?

Mutatott-e barmilyen korrelaciot az IGF-I, IGF-I$ éGFBP-3 gének placentaris

aktivitasa a koraszuléskor fennallo gestatios Kkoiltetve a magzat nemével?

Hogyan alakult a koraszuléssel védé terhességekdh szarmazo lepények Bax-
(proapoptotikus) és Bcl-2-gén (antiapoptotikus) respziés mintdzata érett
Ujszulottet eredményézszilésekbl szarmazd placentak hasonlo értékeihez
viszonyitva? Milyen koroki szerepet jatszik az apaps a koraszilés

létrejottéeben?

Mutatott-e barmilyen korrelaciot a Bax és Bcl-2 gémplacentaris aktivitasa a

koraszuléskor fenndllé terhességi korral, illetvaagzat nemével?

10. Mekkora placentaris génexpresszios aktivitast rotitat 1PB-hidroxiszteroid-

dehidrogendz 2 génje (@:HSD2) koraszulés, illetve érett Ujszilottet
eredmeényef szilés esetén? Milyen etioldgiai szerepik vantanfaternalis
gluikokortikoid forgalom anomalidinak a koraszilésdjottében?

11.Mutatott-e barmilyen korrelaciot a fHSD2 gén placentaris aktivitasa a

koraszuléskor fennallé gestatios korral, illetv@agzat nemével?



ANYAG ESMODSZER

A vizsgalatban 2010. januar 1. és 2011. januabiok a Semmelweis Egyetem
II. Szamua Szilészeti ésolyyogyaszati Klinikajan kezelt 104 koraszuléssel zéél(
terhesség kapcsan nyert lepényminta génexpressadményeit hasonlitottuk 140 érett
Qjszulott szuletésekor nyert lepényminta génexpiésseredményeihez, illetve ezek
értelmezésére bizonyos klinikai informaciok tuknébes sor kertlt. A koraszllés
diagnosztikus kritériumanak a 37. terhességi hdtatdlabb terhességi kort és/vagy a
2500 grammnal alacsonyabb sziletési sulyt tekiikettA koraszilés a vizsgalt
esetekben spontan méhtevékenység és/végglitti burokrepedés révén indult meg. A
vizsgalatbol azokat az eseteket, melyekben a kolesa0bbes terhességhez, magzati
fejlédési vagy kromoszOoma-rendellenességhez, anyai afjsnit anatomiai
rendellenességhez, lepénytapadasi vagy beagyazadasiellenességhez tarsulva
fordult e, kizartuk. Ugyancsak —értelemsien- figyelmen Kkivil hagytuk azon
terhességeket is, melyekben indukalt koraszulésti@tksor.

A terhességek befejezésére - az adott esetben geléw® klinikai
informéacioknak megfeléen- per vias naturales, illetve csdszarmetszésnrévé
vegyesen- kerilt sor. A mintak feldolgozdsakor @élés maddja alapjan nem tortént
szelekcid.

A lepénylsl tortént mintavétel soran minden esetben kb. 2x2w2 (8 cni)
nagysagu szovetdarabot nyertiink, melyet a génesgiéassvizsgalat megkezdeéséig -70
°C-on taroltunk. A mintavétel kapcsan a vizsgélathevont terhesek szadmos
demografiai és —terhességre, szilésre vonatkoirtkdl adatat 6sszegjtottik (anyai
életkor, apai életkor, szllészetbainény, genetikai 6zmény, egyéb betegségek, anya
szlletési sulya, terhességi kor a szuléskor, magzae, sulygyarapodas a terhesség
alatt, BMI-valtozas a terhesség alatt, hlvelyi @tvecus-B feiizés a harmadik
trimesterben, anyai dohanyzas, szénhidratanyagezaees a terhesség alatt, egyéb
terhespatoldgiai korkép a terhesség alatt, az iggAillya, Apgar-score).

A vizsgalatokra minden esetben a terhesek tudt@sdbeleegyezésével kerlt
sor, mely utébbit alairdsukkaldsitettek meg.

A méhlepény mintakbdl Quick RNA microprep kit (Zym&esearch)

Ve

segitségével a teljes RNS-allomanyt kinyertik, meky koncentraciojat aztan



NanoDrop spektrofotométerrel (NanoDrop) hatéroztokg. A reverz transzkripciot
(RT) 20 ul végtérfogatban végeztik elu® telies RNS, 75 pmol random hexamer
primer, 10 mM dNTP (Invitrogen), 20 U M-MuLV Rever§ransciptase enzim (MBI
Fermentas) és 1x-es puffer (MBI Fermentas) felh@gsaval. A reakcioelegyet 2 6ran
at 42°C-on inkubaltuk, majd az enzimet 70°C —opéeeig inaktivaltuk.

A reverz transzkripcids reakcioelegyet nukleazmentezzel haromszorosara
higitottuk. A valosiddj PCR-hez 1ul kihigitott cDNS-t (~15 ng RNS-nek megfdigks
1 x SYBR Green Master Mixet (Applied Biosystemsyh@ltunk fel. A primereket
Primer Express Software-rel (Applied Biosystemsydetik meg. A valésidéjPCR
reakciot 1ul cDNS, 1 pmol, gén-specifikus Forward és Revenrsmgr és 1 x SYBR
Green PCR Master mix felhasznalasaval i20végtérfogatban végeztik el. Minden
valosideji PCR reakcidora MX3000 Real-time PCR (Stratagenziiék segitségével a
kovetked program szerint kerllt sor: 40 ciklus, 95°C-on aterdlas 15 masodpercig,
60 °C-on primer-bekapcsolédas, lanchosszabbitasdetsktalds 60 masodpercig.
Minden egyes gén relativ expresszidjat az enfbadtin génhez normalizaltuk.

A nyert lepénymintakon, a vizsgalt gének expressgitekeinek kiszamitasahoz
kétmintas t probat hasznaltunk (konfidencia intbowva 95%). A szabadsagi fokok
meghatarozasat Welch-Satterhwaite korrekcidval ztfige A kapott génexpresszios
értékeket a kovetkézcsoportokba rendeztik: (1) thikodés: ha a szamitott adat Ln
ertéke >1, p<0,05; (2) alulfkddés: ha a szamitott adat Ln értéke <-1, p<0,8p; (
mikodésében nem valtozott: ha a szamitott adat Lékerkl,>-1, p<0,05. Minden
statisztikai kiértékelésre GraphPad Prism 3.0 (GPag Software Inc) programot
hasznaltunk.

A demografiai és klinikai adatok elemzéséhez aematikai statisztika
eszkbzrendszerével Spss-programcsomag felhaszvellasglkottunk modelleket.
Tobbdimenzids eljardsként logisztikus regresszidichotom flugg valtozoink miatt -,
variancia-analizist és linearis regressziot hasankl Szignifikans dsszefliggést p<0,05

erték esetén lattunk igazoltnak.



EREDMENYEK

A koraszulottet vilagra hozook életkoranak medianértéke 30.7+5.20 évnek,
mig az érett érett magzatot skigrhesek esetén 31.45+3.12 évnek bizonyult (p30,05
Amennyiben az anyai életkort korcsoportokra bonwazsgaltuk, az anyai életkor
tekintetében szignifikAns kilénbség nem igazol§dmtt esetek 47,1%-aban az anyai
életkor 31-35 év kdzé esett.

A terhességi kor medianértéke a vizsgalt koraseldlésetén 32,8+3,7 hét volt.

A vizsgdlat soran 6sszehasonlitott érett, illetorakzlott magzatokat vilagra hozo
terhesek terhesség alatti sulygyarapodasa —€éntin@tion- logisztikus regresszidval
szignifikans kulénbséget mutatott; koraszulott negkat szith néknél 11,6+4,6 kg,
mig a kontrollcsoportban 14,7+2,6 kg.

A terhesség étti BMI — melyet ugyancsak a koraszilésre val6dmjhal lehet
0sszefliggésbe hozni - vonatkozasaban a koraszalléitte az érett Ujszulotteket vilagra
hoz6é bk kozott szignifikans kulonbség nem volt megallapid (21,2+3,72; illetve
23,3+2,92; p>0,05).

A koraszilés az esetek 70,2%-abath ebtti burokrepedéssel, mig 29,8%-aban
spontan méhtevékenységgel indult meg. A 104 kosauljttdl 55 leany, 49 fia volt
(fid:ledny arany: 0.89), mig a kontrollcsoportbagyanez a megoszlas 67-73-nak
bizonyult (fid:leany arany: 1.09) (p>0.05).

Az elszményben szerefpl koraszulés tekintetében a 104 vizsgalt esetben a
terhesek 14,4%-anal (15/104) tekhelézmény (anamnesisben legalabb egy koraszilés)
volt igazolhatd. A kontrollcsoportban ennek aramgak 4,3%-nak (6/140) bizonyult
(p<0,05). Tehat az &meényben szerepl koraszilés(ek) szignifikhnsan emelik a
koraszllés bekovetkezésének valoszégét. A vizsgalt esetek 17,2%-aban a
koraszulbttet vilagra hozéénmaga is koraszulétt volt (az anya sziletésekon&bd
terhességi kor vagy sziletési suly 41 esetbenréitiielkezésre). Az érett Gjszilbttet
vildgra hozé 6k koérében a koraszulottség 8,7%-nak bizonyult (pS)).vagyis a két
adat szignifikans kilénbséget mutatott

A terhesgondozas soran a koraszllést ndeded hétben 34 esetben tortént
hivelykenet-vizsgalat B-csoportl Streptococcusgélata céljabol; az esetek 14,7%-
aban (5/34) a lelet pozitivnak, mig 85,3%-ban (29f8gativnak adddott. Erett sziilést



megebzéen a vizsgalatra 92 esetben kerllt sor; a leletetsatek 81,5%-aban (75/92)
negativnak, mig 18,5%-ban (17/92) pozitivnak taka({p>0,05); szignifikans kulonbség
nem volt igazolhato.

A terhesség alatti dohanyzast ifleh a koraszlléssel jar6 terhességekben a
rendszeresen dohanyzok ardnya 26,9%-nak (28/104),am érett kontrollcsoportban
7,1%-nak (10/140) bizonyult (p<0,05), vagyis a doji rok kdorében a koraszilés
kockazata szignifikAnsan magasabb, mint a nem-gaid&rkozott.

Az IGF-I, IGF-II, illetve IGFBP-3 gének expresszAadpk 6sszehasonlitasa soran
a koraszilések kapcsan nyert lepényszoveti mintAldzalGF-1 génjének 1.57-szeres
alulmikdédése  (p=0,04) volt medfigyellietaz érett magzatok placentaszoveti
génexpresszios értekeihez képest. Az IGF-II, idetiz IGFBP-3 gének ithodése az
érett, illetve koraszulésekbszarmazo lepényszdveti mintakbarikiidési kilonbséget
nem mutatott.

A korasziléssel végds terhességekben a kontrollokhoz képest terhessedolk

fuggetlentl az IGF-I aluliikbdést mutatott, mig az IGF-Il, illetve az IGFBP-3
miikodésében nem valtozott. A koraszuléssel §dgzerhesseégekben leany, illetve
fiomagzat esetén a lepényi IGF-I nénfliggé érdemi valtozdsat nem taléltuk,
ugyanakkor a filmagzatot visefjravidaktol szarmazo lepényszovetben az IGF-Hz2s
IGFBP-3 gének tekintetében mindkét gén esetén &6+des tulikddés volt igazolhatd

(p=0,04; illetve p=0,03).

Az apoptdzist stimuldlo Bax-gén és az antiapoptstikhatasu Bcl-2-gén
placentaris expressziojanak érett sziulésekbzarmazo lepényekkel tori@na
lepényszdveti mintakban a Bcl-2-gén aktivitdsa néttozott, ugyanakkor a Bax-gén
1.35-sz06r0s taliikddése volt igazolhaté (p=0.04). A terhességi karghényében, a
koraszilésbl szarmazo Bax- €s Bcl-2- lepényszoveti génexprésszrtékek az érett
szillésekbl szarmazo lepényi értékekhez viszonyitva a kowtképpen alakultak: mig
a Bcl-2-gén aktivitasdban a 24-28., 28-32. és 32H&h kozott lezajlo koraszilések
esetén kulénbség nem volt igazolhatd, addig a EBaxa 28-32. illetve a 32-36. hét
kozott lezajlo koraszllések esetén tikddéest mutatott (1.56, illetve 1.41-szeres
tulmikodés, p=0,04), ugyanakkor a 24-28. gestatios hbekbdvetked koraszulések
esetén aktivitAsdban nem valtozott. A koraszilléségithdd terhességekben leany,



illetve fiomagzat esetén a lepényi Bax- és Bcl-B-g&pressziojanak nettfliggé
érdemi valtozaséat nem talaltuk.

A 11B-HSD2 gén placentaris expresszidja a koraszuléseldzarmazo
lepénymintan az érett magzattdl szarmazo minta kjéitasi éertékeihez képest
alulmikodést mutatott (-1.87-szeres alikodés, p=0,04). A terhességi kor
fuggvényében a koraszllédb szarmazd lepényszovetekben meért B-HSD2-
génexpresszios értékek az érett szuleflekkarmazo lepényi értékekhez viszonyitva a
kovetkedkeppen alakultak: mig a 24-28. terhességi hét kéadgen nikdodéseében
valtozas nem volt észlellietaddig a 28-32., illetve 32-36. gestatidos hét kibEzajld
koraszilések esetén génaktivitas-csokkenés vatbigatd (-2.23 illetve -1.89-szeres
alulmikodeés, p=0,04). A koraszuléssel védi terhességekben leany, illetve filmagzat
esetén a lepényi BAIHSD2 gén aktivithsanak nedhtfliggé érdemi valtozasat nem
talaltuk.

KOVETKEZTETESEK

A koraszulottet vilagra hozo és az érett magzarditosterhesek életkordnak
medianértéke kozott szignifikans kulonbség nem vgdizolhatd. A terhességodti
BMI-érték tekintetében a korassililletve az érett Ujszilotteket vilagra hozékrkozott
szignifikans kilénbség nem volt megallapithato.

Terheb anamnézis tekintetében a kora$zés erett Ujszulottet vilagra hozékn
kozott szignifikdns kilonbséget mutattam ki, metgrint az elzetes koraszilés és a
gravida sajat koraszulottsége szignifikansan gyadaa fordult @ a korasziti nok
korében.

A hively B-csoporti Streptococcus ferés a koraszél és érett Gjszulottet
vilagra hozd dk kozott szignifikdns kilonbséget nem mutatott, arggkkor az
eredmeény értékelésekor a behatarolt esetszam &ngém lehet eltekinteni. A
koraszilés hatterében felmetrikornyezeti téenyaik kozott a dohanyzas markans
koroki szerepe igazolodott.

A Koraszllés kapcsadn nyert lepényszoveti mintdkkman IGF-1 génjének
alulmiikddése volt megfigyelhétaz érett magzatok placentaszdveti génexpresszids
ertékeihez képest. Az IGF-II, illetve az IGFBP-3ngk niikddése az érett, illetve



koraszllésekll szarmazd lepényszoveti mintdkban expresszids nkgkéget nem
mutatott. A koraszllés meginduldsahoz az esetelis@&geben méhen bellli fézts
vezet. Koraszilés esetén a felszallodters a gyulladasos mediatorok megnévekedett
mennyiségén keresztil csokkenti az IGF-rendszékonésének hatékonysagat. A
felszallo fer6zés IGF-rendszert gatlo hatasa érett Ujszilttetéesnem érvényesil. Az
intrauterin ferbzés kapcsan észlelt IGF-I-expresszié-csokkenés sxisitheten
csokkenti a magzat distreést képességét. A koraszuléssel \ijeterhességekben a
kontrollokhoz képest terhességi kortol fuggetlesdilGF-1 alulnikddést mutatott, mig
az IGF-Il, illetve az IGFBP-3 fikddésében nem valtozott. A koraszlléssel §égz
terhességekben ledny-, illetve filmagzat esetégpénlyi IGF-1 nemdl fliggé érdemi
valtozasat nem talaltuk, ugyanakkor a filmagzattely gravidaktol szarmazo
lepényszovetben az IGF-1l és az IGFBP-3 génekitkiidése volt igazolhatd, melynek
alapjan az IGF-II, illetve az IGFBP-3 val6sisitheben a fiu fenotipus kialakulasdban
jatszik szerepet.

Az apoptdzist stimuldlo Bax-gén és az antiapoptstikhatasu Bcl-2-gén
placentaris expressziojanak vizsgalata alapjan araskdléseki szarmazo
lepényszoveti mintdkban- az érett sziuléséldzarmazo kontrollmintdkhoz képest- a
Bcl-2-gén aktivitasa nem valtozott ugyanakkor aénr tulmikédése volt igazolhato.
Ezek alapjan az apoptotikus gének koraszilés détitbjen jatszott szerepe tekintetében
elsssorban a proapoptotikus hatasu Bax-geén tillinése és kevesbé az antiapoptotikus
hatasu Bcl-2-gén aluliikddése érvényesil. A génexpressziot a terhességi ko
fliggvényében vizsgalva, a Bcl-2-gén aktivitAsab2d-28., 28-32. és 32-36. hét kdzott
lezajlé koraszilések esetén kilonbség nem volblga, ellenben a Bax-gén a 28-32.
illetve a 32-36. hét kozott lezajlé koraszulésekt@s talniikodést mutatott, a 24-28.
gestatios héten bekovetkezkoraszilések esetén ugyanakkor aktivitAsaban nem
véltozott. A 24-28. terhességi hét kozott lezajlérdszilések hatterében az
apoptozis feltehéen kisebb szerepet jatszik, mint a 28. gestatidsuténi esetekben.
Feltételezhét, hogy e terhességekben a gravida egyéb, koraszlléglamosito
rizikofaktorai (€letkor, taplaltsagi allapot, dolyaas, anamnézis stb.) jatszanak
meghatarozobb szerepet. A korasziléssel ddégzerhességekben leany-, illetve
fiomagzat esetén a lepényi Bax- és Bcl-2-gén egpiémnak nendi flggs érdemi

valtozasat nem talaltam.



A 11p-HSD2 gén placentaris expresszidja a korasziléseldzarmazo
lepénymintadkon az érett mintdkhoz képest afionést mutatott. Elettani
terhességekben a terminus kozeledtével a placesmgy mennyiséfy 113-HSD2-t
termel, mely egy placentaris barrier révén Ovja agpatot az anyai kortizolhatassal
szemben. Koraszulés esetén ap-HED2-génaktiviths csokkenése e barrier
hatékonysdganak csokkenéséhez vezet, melynek letélen az anyai
glukokortikoidok hatasaival szembeni gyengébb \édgtjon létre.

A 11B-HSD2 aktiviths csOkkenése réven feliéfokozott anyai szteroid-expozicié a
magzat méhen bellli féizésének nagyobb esélyét is magaban hordozza. Bz@nak
koraszilbttek alacsonyabb sziletési sulyaban adebbi intrauterin  fefidésre
rendelkezésre all6 éh tul a nagyobb mérték anyai glikokortikoid-expozicio is
szerepet jatszik, ami a csokkent3IHSD2-aktivitas kdvetkezménye. Amennyiben az
enzim csokkent iikodése hatterében génmutacié all, agy a varandosmakien
terhességében szamolnia kell méhen bellli ndvekedtsdacio, esetleg koraszilés
bekovetkezésével. &ményben élfordult koraszilés, vagy intrauterin retardacio
esetén tanacsos lehet a terhesgondozas soran a&#odEs magasabb kockazata
kapcsan szorosabb kovetés, - szikség esetén- dizswmid révén a medetésre
torekedni. Valdsziisithet, hogy a ,fetal programming” kialakulasaban a tedés
alatti fetomaternalis glukortikoid-anyagcsere Vadtea, illetve —ennek részeként- §-11
HSD2-gén aktivitasvaltozasai fontos szerepet jatszda ,fetal programming” elmélete
szerint bizonyos felfttkori betegségekre valé hajlam mar a méhen bfdjitidés soran
kialakul). A génexpressziot a terhesseégi kor fluggeden vizsgalva a 24-28. terhességi
hét kdzott a gén tikodésében véaltozas nem volt észlatheddig a 28-32., illetve 32-
36. gestatiés hét kozoétt lezajlo koraszilések asajénaktivitas-csokkenés volt
igazolhatd. Ennek alapjan az anyai glikokortikokidkszembeni nagyobb meérték
expozicio elésorban a 28. terhességi hét utan jon a korasztiddgiai tényesdjeként
szOba. A 24-28. terhességi hét kozott lezajld kargsek hatterében a megvaltozott
fetomaternalis glikokortikoid-anyagcsere feltéleat kisebb szerepet jatszik. A
korasziléssel vegdo terhességekben leany-, illetve fiimagzat eset@panyi 1B-

HSD2 gén aktivitasdnak neéhfliggo érdemi valtozasat nem talaltam.
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