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Ko6zés felelosségiink:
ujsziiléttjeink egészséege

Dr. Jo6 Jozsef Gabor szlilész-genetikus a magzatvédelemrdl

A magyar lakossag lélekszama a természetes fogyas
kovetkeztében 27 éve folyamatosan csokken. A KSH
adatai szerint (Forras: KSH Statisztikai Tiikér 2008/3)
2008. januar 1-jén az orszag népessége 10.045 ezer f6
volt, 21 ezerrel kevesebb, mint egy évvel korabban. A
csecsemdhalandésag tekintetében a statisztika szintén
romlé tendenciat mutat: 2007-ben ezer élve sziiletésre
5,7-rol 5,9 ezrelékre emelkedett az egy éven aluli meg-
haltak szama.

Sziiletend6 gyermekeink egészségének védelme ko-
z6s lgyiink, s e tekintetben a stlyos fejl6dési rendelle-
nességek megel6zésének igen fontos szerepe van. En-
nek lehetdségérél — a tudatos csaladtervezés jelentd-
ségérdl — beszélgettiink Dr. Joo Jozsef Gaborral, a Sem-
melweis Egyetem I. sz. Sziilészeti és Nogydgyaszati Kli-
nikajanak sziilész-genetikusaval, aki a jelentésebb vel-
cso6-zarodasi rendellenességekkel kapcsolatban végzett
kutatasairdl is beszamolt lapunknak.

— Melyek azok a fejlédési rendellenességek, amelyek
— mai tudasunk szerint — megel6zhet6k?

A fejl6dési rendellenességek megel6zésének lehetdsé-
ge mar j6 ideje a tudomanyos érdekl6dés homlokterében all.
Mara sikerUlt a szakmanak realizalnia azt a térekvést, hogy
bizonyos sulyos malformacidkat megelézzink. E kéros élla-
potok egyik leggyakrabban el6fordulé csoportja az un. vel6-
cs6-zarodasi rendellenességek (VZR) egyuttese. A vel6csé
elnevezés az idegrendszer korai fejl6déstani formajara utal.
Az embrionadlis fejl6dés soran a kiils6 csiralemez egyfajta
csévé idomul — ez az idegrendszer kialakulasanak elsé mo-
mentuma. Ez a csévé alakulas az egészen korai embriona-
lis id6szakban, tehat a terhesség 21-29. napja k6z6tt zajlik.
Ennek a folyamatnak a zavara a vel6cs6-zarodasi rendelle-
nesség, amelynek leggyakoribb megnyilvanulasi formaja a
spina bifida (nyitott gerinc), az anencephalia (koponyahi-
any), és az encephalokele (ennek talan a legkifejez6bb ma-
gyar megfelelSje az agysérv kifejezés).

— Milyen okra, okokra vezethet6 vissza ezeknek a su-
lyos rendellenességeknek a létrejotte?

A kutatasok folyaman kiderult, hogy a VZR esetek 90
szazaléka multifaktoridlis koreredetli. (Egyebekben kromo-
szoma aberraciok, mutaciok és teratogén artalmak kapcsan
fordulhatnak el§ ilyen tipusu malformaciok.) Ez a genetika-
ban annyit jelent, hogy terhelt genetikai hattér esetén a kor-
nyezeti tényez6k provokald hatasa felszinre hozza a rendel-
lenességet. A genetikai hattér akkor lehet terhelt, ha tdbb —
akar tébb tucat — un. kishatésu gén hibat hordoz magéaban.
Amennyiben a genetikai terheltség talalkozik valamilyen

kérnyezeti provokald tényezével — példaul folsav hiannyal —,
VZR alakulhat ki. A genetikai terheltség foka és a kérnyeze-
ti tényez6 provokalé mértéke szorosan dsszefligg. A fol-
savbevitel hidnya magas szintl kdérnyezeti provokald
tényezbének szamit. Ez mar alacsony genetikai hajlam ese-
tén is kivélthatja a VZR-t. Ugyanez megforditva is igaz: ma-
gas genetikai terheltség esetén mar a folsav kisfoku hianya
is el6idézheti a VZR kialakulasat.

— Mekkora a vel6cs6-zarddasi rendellenességek el6-
fordulasa hazankban?

Czeizel Endre az egyik legrangosabb nemzetkdzi szak-
lap, a New England Journal of Medicine hasabjain tette kdz-
zé a vizsgalati eredményeit 1992-ben. It publikalta tobbek
kozott azt a fontos adatot, hogy Magyarorszagon a vel6csé-
zarddasi rendellenesség eléforduldsa 1000 szlilésre vonat-
koztatva 2,8.

A VZR kutatasaban a magyar kutatok — elsésorban
Czeizel Endre és Papp Zoltan professzor — élen jartak. Esz-
revették, majd vizsgalatokkal igazoltak, hogy a folsav rend-
szeres, Un. periconceptionalis bevitele, vagyis a fogamzas
elétt, a fogamzas kérnyékén és a terhesség elsé harom ho-
napjaban térténd alkalmazéasa lényegesen csdkkenti a VZR-
ek eléfordulasat. Ennek kapcsan kidolgoztak azt a szakmai
protokollt, amely a folsav tudatos, szervezett médon térténd
alkalmazasat szabalyozza. Ez alapjan azoknak a hazaspar-
oknak, akik gyermekvallalds szandékaval jelentkeznek ge-
netikai tanacsadasra, azt javasoljuk, hogy a leend6 édes-
anya mar a fogamzas el6tt, a gyermekvallalas szakaszaban
szedjen folsavat. igy a fogamzaskor megfeleléen magas
lesz a folsav koncentracidja az anya vérében. Ezzel gyakor-
latilag biztositjuk a VZR els6dleges megel&zését.

— Mennyi folsavra van sziikség a védettséghez?

Az optimalis d6zis egészséges terhesek szamara 0,8 mg
folsav bevitele naponta. Megjegyzendd, hogy a varandds
anyak viszonylag nagy szaméban mar ennek a ddzisnak a
fele, 0,4 mg/nap tébbnyire hatékony. Egyes esetekben vi-
szont akar tObbsz6rés adagra is szikség van. Létezik egy
bizonyos genetikai betegség — az un. metilén-tetrahidro-
folat-reduktéaz (MTHFR) gén mutacidja —, amely a kaukézu-
si populécioban, ahova mi is tartozunk, 5-16%-0s, mig a ta-
vol-keleti populacidkban 2-3%-o0s gyakoriséaggal fordul elé.
Ez a génhiba a folsav anyagcseréjét hatranyos iranyban be-
folyasolja, ami hyperhomocysteinaemiat idézhet elS. A ho-
mocystein egy toxikus anyagcseretermék, amelynek emel-
kedett szintie a VZR magasabb gyakorisagadhoz vezethet.
Ezen kivil néveli az érelmeszesedésre vald hajlamot is,
el8segitve ezzel bizonyos sziv- és érrendszeri megbetege-
dések létrejottét felnbttkorban. Ennek részletes kéroki ma-
gyarazatdba nem mennék bele, hiszen azt egy belgyo-
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gyasz, illetve neurologus kolléga sokkal szakszer(ibben hi-
vatott interpretalni.

— A magas homocystein szint kézrejatszhat a sziilés
koriili komplikaciokban is?

Az Ujabb kutatasok alapjan valdszin(sithetd, hogy bizo-
nyos szllés korlli komplikaciok eléfordulasat el6segitheti a
folsav elégtelen anyagcseréje miatt bekdvetkez6 magas
homocystein szint. Azonban kell§ szamu tudomanyos bizo-
nyiték nem all rendelkezésre e témakorben, ezért e felvetés
targyalasaba most mélyebben nem bocsatkoznék. Vissza-
térve a terhesgondozashoz: mivel az emlitett génhibaval, az
MTHFR enzim mutacidjaval rendelkezé betegeknél a bevitt
folsavnak csak kis hanyada hasznosul, nekik nagyobb men-
nyiségl folsavat kell szedniiik a romlé anyagcsere kompen-
zaldsa érdekében. Annak, akinél ez a mutacié ismert, akar
naponta 4 mg folsav is adhat6. Tehat a normalis dézis 6t-
szorését kell bevinni a szervezetébe azért, hogy a folsav
preventiv hatasat elérjuk.

Csak zarojelben jegyezném meg, hogy bizonyos epilep-
szia ellenes gydgyszerek szintén csodkkentik a folsav vér-
szintjét. Tehat ha a gyermeket vallalé asszony epilepszia-
ban szenved, feltétlenil tajékozédni kell arrél, hogy milyen
antiepileptikumokat szed. Egyes gyogyszerek szedése mel-
lett tdbbszorés, akar hat-nyolcszoros folsav ddzisra van
szlikség azért, hogy a kivant genetikai hatast elérjuk. Azok-
ban az esetekben is széba jon a nagyobb mértéki folsav
pétlas, ahol a csaladi el6zmény vel6cs6zarddasi rendelle-
nességekre nézve terhelé. Ha akar egy csaladtagnal, vagy
a varandos anya korabbi terhességében eléfordult VZR, ext-
rém magas genetikai kockazat all fenn. Ez esetben nem
elégsziink meg a napi 0,8mg folsav adasaval, hanem tébb-
sz0r0s doézist alkalmazunk.

— Mekkora a valdsziniisége annak, hogy ha egy
édesanyanak vel6cs6-zarodasi rendellenességgel ko-
rabban mar sziiletett gyermeke, akkor a kdvetkez6 ter-
hessége soran is kialakul valamilyen degeneracio?

A VZR ismétlédési kockazataval kapcsolatban jdmagam
részletesen vizsgaléddtam. Az e targykdrben irott PhD dolgo-
zatomban kifejtettem, hogy a koponyat és a gerincet érint6
rendellenességek a leggyakoribb fejl6dési rendellenességek
kdzé tartoznak, ezért a hozzajuk tarsithatd ismétiédési koc-
kazat minél pontosabb becslése komoly segitséget nyujthat
mind a genetikus, mind a tanacskéré hazasparok szamara.
Az ennek kapcsan irt tanulmanyunkban az 1976-2005 kozott
a Debreceni Orvostudomanyi Egyetem Szllészeti és N6gyo-
gyaszati Klinikajan, valamint a Semmelweis Egyetem |. sza-
mu Szllészeti és N6gyogyaszati Klinikaja Genetikai Tanacs-
adasan dokumentalt, szamitégépes adatbazisbdl nyert 3030
olyan eset adatait dolgoztuk fel, amelyben a tanacskeérés ja-
vallatat az el6zményben el6fordult craniospinalis malforma-
ci6 képezte. Az esetek kdzel kétharmadaban egy el6z6 ter-
hességben el6fordult rendellenesség miatt jelentkeztek a ha-
zasparok. Ezekben az esetekben az ismétiédés kockazata
5,2%-nak bizonyult, az el6zményben szerepl6 két érintett
gyermek esetén ugyanez 21,9%-nak mutatkozott. A vizsga-
lat azt is igazolta, hogy a csaladon belili érintettség az
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ismétlédési kockazat értékének ndvekedését vonja maga
utan. A harom vagy t6bb csaladtag érintettsége esetén meg-
fogalmazhaté isméti6dési kockazat a vizsgalt craniospinalis
rendellenességek kapcsan koézel 15%-nak adddott. Az
ismétlédési kockazat értékeit 5 éves periddusonként vizsgal-
va, a VZR-ek tekintetében (kiilbndsen anencephalia, illetve
spina bifida esetén) felismerhetd egy csdkkenési tendencia,
mely a folsav szupplementacié periconceptionalis, valamint
terhesség alatti alkalmazasanak egyre szélesebb koéri elter-
jedésével hozhat6 6sszefliggésbe.

— Ugy tudom, hogy — bar az egészséges taplalkozas
kilonésen fontos a terhesség alatt — pusztan étkezéssel
nem lehet bevinni a rendellenességek megel6zéséhez
sziikséges mennyiségli folsavat a szervezetbe. Czeizel
professzor t6bb izben nyilatkozta ezzel kapcsolatban,
hogy kb. 0,4 mg folat biztositdsahoz napi 15 tanyér spe-
notot, séskat, vagy z6ld salatat kellene elfogyasztania a
kismamaknak — erre nyilvan senki sem vallalkozik. Ep-
pen ezért indokolt a magzatvédd vitamin szedése, am a
gyogyszertari forgalomban sokféle ilyen készitmény
kaphaté. Mi alapjan dél el, hogy a terhes anyanak me-
lyikre van sziiksége?

Vannak mar olyan készitmények, amelyeket a terhesgon-
dozas tébb szempontjara igyekeztek alkalmassa tenni. A leg-
tébb szilész olyan szer szedését javasolja, amely egyszerre
tébbféle vitamint és asvanyi anyagot tartalmaz. Létezik a
magzatvédd vitaminoknak egy Uj generacioja, amely olyan
specialis, un. aktiv folsavat tartalmaz, amelynek biohaszno-
sulasa kedvezébb, mint a korabbi folsav készitményeké.

— Mennyi ideig tanacsoljak a kismamaknak a folsav
szedését?

A folsav bevitelét a 12. hét végéig javasoljuk, bar elmé-
letileg tovabb is lehet szedni. Miért? Mert a folsav hiany ka-
ros hatasa érdemben a terhesség els6 12 hetében jelentke-
zik. Ugyanez vonatkozik példaul az un. rubeola szindréma-
ra is: ha a kismama ebben az id6szakban rubeolas lesz, az
extrém magas foku kockazatot jelent a fejl6dési rendelle-
nességek kialakulasa szempontjabdl. A magzati szervek ki-
alakulasa, az organogenezis nagyjabdl a terhesség 12. he-
tére lezarul. Ez annyit tesz, hogy ha a terhesség 12. hetéig
nem alakul ki valamilyen fejl6dési rendellenesség, akkor az
esetek tulnyomo tébbségében a tovabbiakban mar nem is
fog. Ez aldl kivételt azok az esetek képezhetnek, amelyek-
ben valamilyen kiugréan provokaloé kérnyezeti hatas éri a
magzatot (példaul bizonyos antibiotikumok szedése a mag-
zat hallaskarosodasat okozhatja).

Az 6n altal felvetett kérdésnél talan még nagyobb jelen-
t6sége van annak, hogy a magzat védelmét nem elég a fo-
gamzaskor, illetve akkor megkezdeni, amikor az anya tudo-
mast szerez a terhességérdl. Mint korabban emlitettem, ha-
tékony védelem akkor varhat6 a vel6csG-zarodasi rendelle-
nességek tekintetében, ha a folsavat mar a gyermekvallalas
el6tt legalabb egy honappal bevisszik a terhes szervezeté-
be. Ezért a tudatos csaladtervezésnek oriasi szerepe van
abban, hogy egészséges gyermekeink szllethessenek.

b.p.



