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1. BIOLOGIAI ES TARSADALMI KORNYEZET

KOLCSONHATAS GENETIKAI OROKSEGUNK ES A FELGYORSULT XXI.
SZAZAD KIHIVASAI: VILLANYROLLER, DNS OREGEDESE, VIRALIS,
MUNKATERHELES ES TARSADALMI KIHIVASOK

SZALAI GYORGY (1), KATONA JOZSEF(1), KLENK GUSZTAV(1) , PINTER ZSOLT(1),
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Absztrakt

A 3. kromoszéma egy régidja kapcsolhaté a COVIDh&2- E régidé génje
tartalmazza az ACE2-vel kdlcsdnhat6 fehérje épittesitasait, a virust a sejtbe
juttatd molekulat. Az ACE2 és a gyulladas DNS \@df 0Osszefligg
betegségekkel. A genetikai eltérések kockazatie#ng COVID-19 jarvanyban
génjeink és a koronavirus kolcsdnhatdsanak megéeékozos gyulladasos
mechanizmusok a daganatok terjedésekobferelulnak és a sejteket ért stressz
kapcséan is.

Kulcsszavak: COVID-19, genetika

Bevezeb

Az ember kornyezetével valé kapcsolata nemcsak dantanyos, 0osvosi
vildgot érdekelte, hanem a mult szazad kiemdlkexivészét Moholy-Nagy
LaszIot is. ,Ahogy a természetben minden sejt kalatban all az egésszel,
augy az épitészetben a részeknek »tudataban kelilleraz egésznek«”.
Moholy-Nagyot kiléndsen érdekelte, hogy a biotekarglveit a nivészet és
a mérndki munka teriiletén alkalmazza. Francé biokes megkdzelitésében,

1 1 Eszak-Kozép-budai Centrum Uj Szent Janos KoésagzakrendélFiil-, Orr- , Gége-, Fej-,
Nyak- és Szajsebészeti Osztaly a Semmelweis Egy&@i Oktatd Osztalya

2 E6tvos Lorand Tudomanyegyetem, Genetikai Tanszék,

3 Szegedi Tudomanyegyetem, Altalanos Orvostudomatsi, Fil-Orr-Gégészeti és Fej-
Nyaksebészeti Klinika,

4 Orszagos Mozgasszervi Intézet , Budapest
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hogy ,szerves Osszet§e az életnek [és] mint iranyithatd teremtésneklat
uraldsdhoz” [MoHOLY-NAGY 2012, 200]

A tudoménytorténeti kutatds ma elképzelhetetleitatialas nélkul. A vilag-
tér-kép kialakulasa, megfogalmazasa az orvosi tadgagaknak is lehitég a
modern kutatdsi médszerek és eredmények Osszefilggiédeltarasara, 3D-s
vizualis megjelenitésére. Legutdbb a covid-jarvanykapasztalt publikécios
csatornak megnyilasa nagyban segitette a folyaamtoggszerzett tapasztalatok
beépitését a kutatasba és a betegek kezelésébeldzdemegszervezéséhez.[1]

A magyarok digitalis egészségigyi megoldasokkalcsalptos orszagos,
reprezentativ vizsgalatanak legfontosabb megamitszerint 81,3%-a hasznal
internetet altalaban, kozel 90% egészséggel, légfggs kapcsolatban is. A
weboldalakat és a kozosségi médiat bongészik. Eggea tajékozodik orvosi
oldalakon és szakmai folydiratokban is. Az e-restefg az online &ghontfoglalast
hasznaljak a legtdbben. A megkérdezettek kdzel Kipldbalna a tawvizitet, és
szivesen venné, ha orvosa ajanlana hiteles weakddal applikaciokat és
szenzorokat.[2]

Martha Elizabeth Rogers [1952] szerint is az engggiséges egész, nyitott
rendszer a kornyezet felé. Az egészség az emisérrdgezete kdzotti harmonikus
kapcsolat eredménye.

Az emberi lények és a kornyezet energiabk®z amelyeket
LNégydimenzidéssag”, .térbeli vagy ddeli attribltumok nélkili nem lineéris
tartomany” jellemez.

Jef Raskin azt irta, hogy Rogers irasai tele voldlentmondasokkal,
.homalyos fizikaval’ és szeszélyekkel. ,A tudomaahgllentétben az apolasi
elméletnek nincs beépitett mechanizmusa a hamigsaguitologidk és
irrelevanciék elutasitaséara.”

Raskint a  fenteken és a
szamitoégépeken tal mas is érdekelte.
Vezeényelte a San Francisco-i Kamaraopera-
tarsasagot, és jatszott orgonan és furulyan.
Festett, riveit a New York-i Modern
Mivészetek Muzeumaban is kiallitottak,
allandé gyiteménye, a Los Angeles
County Museum of Art és a San Diego-i
Kaliforniai Egyetem részeként
megtalalhatok. Szabadalmazott
replbgépszarny-konstrukciora, €és radio-
vezérelt vitorlazd modelleket tervezett és
forgalmazott.[3]
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Makro

Az orvoslas utébbi 30évét a maxillo-facialis sebézn a kényszer hatarozta meg.
A képalkotas, tomogréafias gépekkel nehézkes, sglrsl nikodott. Traumas
arckoponyak rekonstrukcioja az opéradltal sokszor a Rontgen-kéfsito alatt
mozgatott koponyan tortént. Kb a csontrekonstrukciokor hasznélt képalkotas
nagyrészt CT (computer tomogréaf), kis részt MRI drmmagneses rezonancia
képalkotas) alapu lett. A CT a gyakoribb a csoiitések ellatdsakor, pontossaga
miatt. A CAD-tehnolégiaval (Computer-aided desigrCAD)) rendszer
szamitogépes tervezési tevékenységikben segitiraégTmagasabb sZinképet
ad. Hasznos a CT+ MRI szuperimpozicidja-kombinacij A beteg allapotatdl,
veseniikddéséil fligg az MRI kontrasztos alkalmazasanak a valsazta jov
elvarasa a gyorsabb képfeldolgozas, a kisebb eszkdz

A beteg haszna a tervezhbleavatkozas révidulése, pontossaga, és a felépulés
idejének cstkkenése.

Az elért eredmények: U automatikus modszerek kidldh szervek és
anatémiai szegmensek MR és CT adatokbdl wredkiilonitésére, fokuszalva a
maj, vese, sziv, Iép, hasnyalmirigy, dlé@s vazrendszerre. Adatforrasok fuzionalasa
a szegmentalas ndiségének javithsara. Agyi MR felvételek automatikus
feldolgozaséra: agytumorok detekcidjara, szegnéesdted és 3D rekonstrukciojara.
Szoftverrendszer statikus és dinamikus mérési ladgb |ézerszkenneléses
mérések) valamint 3D modellek egységes formabanjetariiésére, Ujszir
projektor alapu 3D megjeletiiteszkdz, amely tetsleges vetitési feltleten
alkalmazhato, okostelefon alapi AR megjeteréhdszer amely a felhasznalo elé, a
valédi kornyezetbe vetit egy emberi testet, liddget teremtve a csontozat és az
izomzat megjelenitésére és részletes vizsgalarira. megjelenit rendszer
(augmented reality), jelentése: kiterjesztett \&osA kiterjesztett valésag az a
valddi vilag és a virtualis tér 6sszemosasabolgtim, ki tudja valasztani az egyes
csontokat, vagy az izomzat egyes részeit, didlzradott testrész nevén tul tovabbi
informaciot is olvashat a modell alatt megjelenjtje

Arc- allcsontot ért sérilések— elektromos roller— Kozrollerek
Magyarorszagon

Egyre tobb az elektromos rollert hasznalokét kéizlekedési baleset. Gyakori az
arc-, a kulcscsont-, a boka-, a kéztorés, de valt gerinc-torott aldozat is. A
balesetek tObbsége elesés, és mintegy 6tode utkBréek ellenére nincs a
hivatalos allaspont a szabalyozassal kapcsolathiEm kialakuléban van. Egyes
varosi 6nkormanyzatok prébélnak valamiféle korlasbbevezetni, de az egységes
rendszedll még messze vagyunk.
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A Manninger Je6 Baleseti Kdzpont (orszagos baleseti intézet) 2021
marciustol oktoberig a slfgségi ugyeletére kerékpar-, roller, illetve
elektromos roller baleset utan érkezettek koziilhlat hénap alatt mintegy
1553-an szenvedtek balesetet. A legtdbb sérilt5)Lkérékparozott, 296-an
e-rollereztek és 142-en mechanikus rollert hajkofis]

A Budapesti Szent-Jdnos Korhdz Ful-Orr- Gége-, Nygk és
Sz4jsebészeti Osztalyan 2019.05.01-2021.10.20 (30@naph alatt)
villanyrollerrel elszenvedett balesetek utdn azantényben ellatott dsszes
1.184 feké + 11.389 ambuladns beteg kozil, 6sszesen 56 = 4ulans
ellatas + 12 ritétet végeztunk villanyroller miatt.

Szabalyozas, védszkozok hianya, feldtlen magatartas mind hozzajarul a
tobbnyire sulyos, fitétet, csontrogzitést igédysérulések ritéti megoldasahoz.

Altalunk is hasznélt tehnoldgia laboratériumi hétta DentArtTechnik G,
Kénya Janos: llyen termékek, illetve eljarasokantialo, a csontblokk, a titan 3D
nyomtatas, a kobalt-krém 3D nyomtatas stb.

Viralis terhelés, Matematikai Modellek

Legutobb a 2019-es Coronavirus (COVID-19) pandamidellezésével jelentek
meg: modellek, dinamika, @kjelzés és vezérlés, az apoptdzis, tumor reakciok
elemzésén tul.

A Nature cimi lapban bemutatott modell a bonyolultabb biologiai
mechanizmusok egys#sitése, ugyanakkor a numerikus eredmények és assuly
COVID-19 betegek klinikai megdfigyelései kozotti ktativ egyezés megdyo.
Ezért kiindulasi alap lehet a kezelésekre és atdéhes terdpias stratégiakra
iranyulé modell. [6]
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Mikro moédszer

DNS oregedésével az ELTE Genetikai Tanszékén Uppeit dolgoztak ki. A
.mitokondridlis epigenetikai o6ra” kilonb6z sebességgel ketyeg az
organizmus élettartamatol fUggn, képet adva arrdél, hogyan szabalyozédik az
Oregedés sejtszinten. A rejtett 6mA DNS-moédositasakkordbban hasznélt
modszerek nem megbizhatéan mutatték ki, az Uj H@Rianodszer, lehévé
teszi a 6BmA-szintek pontos, szekvencia-specifikéséset az mtDNS-ben. A
hosszu élettartam0 fonalfér€gpernobiuselegans mutansok, kétszer tovabb
élnek, mint a vad tipustak (2 hét), fele olyan ggorhalmozzak fel a 6mA-t,
mint normal tarsaik. Ez 6sszekapcsolja a 6mA fetlbaiddasanak lGtemét az
Oregedési folyamattal és az élettartam szabalyeahgf kutatok ,élettartam-
hatérvonalnak” nevezték el azt a pontot, ahol epigemetikai jelzés a
mitokondridlis DNS-ben eléri csucspontjat, ritel hanyatlani kezdene,
jelezve az dregedés azon pontjat amikor a gyorszeggromlas elindul. Vellai
Tibor kiemelte: ,Eredményeink (j utak az 6regedéliamat megértéséhez és
potencialis befolyasoldsdhoz. Az mtDNS-ben taléilegtigenetikai 6ra jobban
hozzéaférhdt és koltséghatékonyabb mddja lehet a biolégiairkérésének a
meglévd modszerekhez képest.” A felfedezéssel vizsgakatjdogyan
befolyasoljdk a kornyezeti tényiz az életmodbeli dontések és a potencialis
beavatkozasok az mtDNS-ben t6éBmA felhalmozodas utemét és a
transzpozon-aktivitast. Ezen epigenetikai valtokasoegértése pedig Uj
stratégiakhoz vezethet az egészségesebb Oregedssgigsében és az
egészséges élettartam meghosszabbitasaban. [6]

A rakterapiak fejl 6déséesl
A rak biologiajanak jobb megismerése, a gydgysapreszet fepdése, U
molekulak felfedezéséhez vezetett, mint a tumowszfal antigének. A
biologiai hatéanyagok édllitasi koltsége csokkent, a kezelés lébégei a
kemoterapiaktdl a precizids-célzott daganatterapdé tolodtak. A sikeres
hat6anyagok antitest-specifikus célba juttatassomataris mennyiségben, a
maximalis és célzott kezeléseket alakitotta kitesttiel konjugélt cytotoxikus
gyogyszerekkel, a daganatsejtek mikrokdrnyezetébzek internalizacioja
utan a drog a sejtben szabadul fel és 6li meg artum

Az antitest-tervezeés kulcsfontossagu (immunogeniggyérték, bioldgiai
tehetetlenség, farmakokinetika, kitrllési at, hpdgfikus konjugécio) a
molekularis képalkotasra optimalizalt célzoszerébdliitasa érdekében. A
pozitron kibocséaté radionuklidok hozzaféeige az immunoPET (immuno-
pozitron emissziés tomografia) alkalmazasahoz edzetA mesterséges
antitesteket és fragmenseket hasznal6 molekulaépalkotas altaldnos
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megkozelitést biztosit a sejtfelszini fenotipuwivo értékeléséhez, és egyre
fontosabb szerepet jatszik a rdk diagnosztizaldsaleezelés kivalasztasdban és
a molekularisan célzott terapiak monitorozasat&j9],[10]

A modern rakterapiak a kezdetekil

A kezdet 1975-ben, Georges Kohler és César Milstdtal felfedezett
monoklondlis antitestekkel, az onkolégiaban a fésipantitestek az
elssdleges-, és a metasztatikus rakokhdisen koddve fejtik ki tumorellenes
hatasukat, complement-mediélta cytolyzissel ésemttiligd, sejt-kdzvetitett
cytotoxicitdssal, vagy az antitestekhez kotott noki sejtekre szallitasaval.
2002-ig 6 solid tumor ellenes terapias antitesbkigpvahagyast az US-ben.

Konjugalt-, és fuzids antitestek felhasznélasa

Az 1980-as években Paul Ehrlich 100éves ‘magichslittietéldl fejl 6dott a
célzott gyoOgyitasra. Addig az antitest kezeléshgér-echimérakat, vagy
raksejtmembranokhoz magas affinitasi humanizaltesteéket hasznaltak. A
telies antitestek rakkellenes hatasa tobbféle atbat. Manapséag
biotechnoldgiai cégek Aallitanak éelmonoklondlis antitesteket 20 évnyi
tapasztalattal. A technologia alkalmas a lehetségétestek rendszerezésére,
sZirésére, sequenaldsara, humanizalasa, a bispedfikitestek tervezésére a
silico-3-D-modellalasra és a bioldgiai szintézisre

Molekuléris diagnosztikai vizsgalat példai:

Klinikai vizsgalatok személyre szabva

Gyodgyszercélpont keresés

Ismert gyogyszercélpontok

Az EGFR mutéci6 vizsgalata

A rékgyogyitas kozeli jodje

Az EGFR gatlasaval kezelléetidsrak és vastagbélrak terapigja

Bor Neutron Befogo Terapia Elve

Ma 360 olyan klinikai vizsgéalat zajlik a vilagonmalyben a célzottan hato
rakellenes szerek hatékonysagéat tesztelik: a Kuta&D ilyen vegyulletet
elemeznek, és ezek kozil tobb mar a harmadik fazjskagyis a tesztelés
legutolsé szakaszaban tart.[11]
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Bor NeutronBefogd Terapia Elve(Forras: Diagramrestdaate.net)

Mintegy 30 éve az FDA Altal visszautasitotta azb etpigenetikai
rakellenes szert. Tobb mint 3 évtizedbe telt, nsizreFDA 2004-ben ismét
jovahagyta a myelodiszplazias szindromaban (MD8hezdk kezelésére, a
molekula lett az etsgyogyszer, amelyet engedélyeztek. Moshe Szyf (McGi
laboratoriuma elként 6sszekapcsolta a DNS-metilacio modositasaia és
betegségekkel valé kapcsolatokat, kilondsen a kEmkMegjosolta, hogy az
epidrogok elengedhetetlenek lesznek a génexpressrialalasadhoz a rakban,
€s megalapitotta az élgyydgyszeripari laboratériumot, amely potencialis
klinikai epidrogokat fejlesztett ki. 2006-ban a iakint az FDA is
jovahagyta.[12]

~Semmi sem nehezebb, veszélyesebb és bizonytalamabkélen jarni
egy Uj rend bevezetésében. A kezdeménygyanis ellenségeivé teszi
mindazokat, akiknek kedvezett a régi rend és egpkrlatag tdmogatést kap
azoktdl, akiknek hasznos az'{Niccolo Machiavelli, 1513)

Interaction Our genetic heritage and the challengesf the
accelerated 21st century:

A region of chromosome 3 may be linked to COVID-TIRe gene in this region
contains the building instructions for a proteirattlinteracts with ACE2, the
molecule that delivers the virus into the cell. DNaAriation in ACE2 and
inflammation is associated with disease. Genefiereinces are a risk factor in the
COVID-19 pandemic, understanding how our genesaicttevith the coronavirus,
common inflammatory mechanisms occur when tumorsadp and also in
connection with stress on cells.

Keywords: COVID-19, genetic
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