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A kutatasi terv kozérdekii adatainak kivonata

beavatkozassal jaré vizsgalatok' szaimara®

A Kkitoltott nyomtatvany adatait az etikai véleményt adé Regionalis Kutatasetikai
Bizottsagnak korlatozas nélkiil hozzaférhetévé kell tennie barki szamara.

A kutatas-fejlesztési tevékenység soran létrejovo szellemi javakat Magyarorszagon tobb torvény is
védi.® Ugyanakkor a Helsinki Nyilatkozat 16. pontja, az Ovideoi Egyezményt hatilyba Iéptetd
2002. évi VI. torvény, és az orvosi kutatasok végzésérol szolé miniszteri rendelet az emberen
végzett orvosi kutatisok etikus folytatdsa érdekében megkovetelik az etikai bizottsagoktol, hogy a
kozvéleményt tajékoztassak az altaluk véleményezett kutatdsok fontosabb adatairol. A
kozvélemény téjékoztatasanak célja: az etikai bizottsig munkéjanak nyilvanossaga, a kutatasok
alanyai alapvetd emberi jogainak biztositasa.

A 2007. IIL. 10-t81 hatdlyos 1/2007. (I. 24.) EiM rendelettel moédositott 23/2002. (V. 9.) EiM
rendelet szerint az alabb felsorolt, a kutatdsi tervben megtalalhaté adatok kozérdekii adatok,
amelyeket barki korlatozas nélkiil megismerhet. Kérjiik, hogy a szellemi alkotasok oltalmanak
védelmét is szem el6tt tartva, a nem nyilvanos kutatési terv alapjan toltsék ki ezt a tablazatot. A
kdzvélemény és az alanyok tisztességes, lényegre tor$ tajékoztatdsat tartsa elsddleges
szempontnak. A kutatési terv szakmai-ctikai jovahagyésa utan, az etikai bizottsig a sajat honlapjan
minden €rdekléddé szdmara kozzé teheti az itt megadott kozérdekti adatokat. Szakmai vagy
szolgalati titoknak minésiil6, illetve a kutatas érdekeit veszélyeztets adatot ne kozoljon!

A téma megnevezése (nem kell, hogy megegyezzen a kutatasi protokoll cimével)

A koénny molekularis biolégiai dsszetételének biokémiai és optikai vizsgalata Down-
szindréomaban.
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' A 23/2002. (V. 9.) szamt EiM rendelet 20/B. § g) és h) pontjai szerint:
g.) beavatkozdssal jaré vizsgalat (interventional trial): fizikai beavatkozassal jar6 orvostudoményi kutatas és
minden olyan beavatkozassal jar¢ kutatas, amely a vizsgalati alany lelki egészségére nézve kockazattal jar

’Fza nyomtatvany a 23/2002. (V. 9.) szamu EiiM rendelet 8. § (3) és (4) bekezdéseinek 2008. szeptember 1-jén
hatalyos sz6vege alapjan késziilt.

} A taldlmanyok szabadalmi oltalmarél sz616 1995. évi XXXIIL. térvény, a szerz6i jogrol szold 1999. évi
LXXVL. térvény.



1. A kutatas célja, indokoltsaga és varhato eredményének osszefoglalasa

A 2l-es kromoszoma rendellenessége miatt kialakuld Down-szindréma
fejlédésbeni  elmaradottsaggal és enyhe-mérsékelt mentalis retardaciéval jar6
gyogyithatatlan betegség. A kromoszéma-rendellenességek kozott az egyik leggyakoribb,
becslések szerint 1000 ujsziilottb6l 1-et érint. A Down-koros személyek varhatéd
élettartama az utdbbi évtizedekben elért sikerek ellenére tovabbra is elmarad az
egeszseges populdcio vérhatd élettartamatol, valamint korai haldlozési rizikojuk is
magasabb, elsésorban a szivet érinté és fert6zéses betegségek miatt. Intellektualis
elmaradottsagukbdl fakaddan tilnyomd tObbségiik nem képes az iskolarendszer
kovetelményeinek teljesitésére, onalld munkavégzésre és életvitelre. Figyelembe véve
el6fordulasi gyakorisagat, a betegség érthet6en nagy terhet ré az egyes orszagok szocidlis
ellatérendszerére. A Down-kér és Alzheimer-tipusi demencia patomechanizmusa kozt
egyes adatok Osszefliggéseket sejtetnek. A korai kezdetli, familidris, autoszomalis
dominans modon 6roklodé Alzheimer kér egyik formdja az amyloid prekurzor proteint
lokalizalt. Tovabba azt is kimutattdk, hogy a Down-szindromaban szenvedd egyének
korében az Alzheimer-kor eléforduldsa magasabb mint a normal populdcidban.
Korszovettani  vizsgalatok igazoltdk, hogy 40 éves korra tilnyomd résziikben
kimutathaték az AK-ra jellemz6 neuropatologiai eltérések (béta-amiloid plakkok,
neurofibrillaris kdtegek). Ugyanakkor a betegség klinikai tiinetei a Down-koros esetek
cask felében alakulnak ki. Ennek oka ma még ismeretlen.

Kutatdsunk soran arra keressik a valaszt, hogy azonosithatéak-e a Down-
szindroméaban szenvedd egyénekbdl levett konnymintdkban a betegségre specifikus
biokémiai €s optikai markerek, és amennyiben igen, azok hasonldéak-e az AK-ban
azonosithaté markerekhez. Evvel elsdsorban korabbi vizsgélataink sordn, AK betegek
kénnymintaiban kimutatott eltérések diagnosztikai hasznalhatosagat kivanjuk megitélni.

Az AK-s betegeknél hasznalhatd, konnyen elvégezhetd és hozzaférhetd
diagnosztikai markerek keresését t6bb tényez is indokolja. Az AK a kognitiv hanyatlas
leggyakoribb oka, az 6sszes demencia 60%-4t teszi ki, el6fordulasi gyakorisaga egyre né:
2050-re az AK betegek szdma varhatéan megtriplazédik. A pontos diagnézis
elengedhetetlen a progresszidt akdr 10 évvel lassito gyogyszeres terdpia
megvalasztasahoz, folyamatos szakmai torekvések irdnyulnak a rutinszerti diagnosztika
fejlesztésére. A demencidk diagnosztikdjanak alapjat jelenleg a képalkoté moédszerek
képezik, melyek azonban kevésbé szenzitivek az egyes demencia tipusok elkiilonitésében,
illetve a differencidldiagnozisra alkalmas, szenzitiv technikdk (PET) meglehetdsen
koltségesek. A tengerentulon és a skandindv orszdgokban mar elfogadott diagnosztikai
protokoll magaban foglalja a képalkotd vizsgalatok (CT, fMRI, PET) mellett a liquor-
diagnosztikai vizsgilatokat is. A lumbal punkci6 invaziv, kockazatokkal jaré vizsgalat,
mely 24 6ras hospitalizacidt tesz sziikségessé.

Az AK pontos diagn6zisdhoz a markerek kombindlt analizise, vagy 10j markerek
bevezetése lehet sziikséges (Spitzer és mtsai, 2010, Oldh és mtsai, 2012). A konny
vizsgalatat kiilonb6z okuléris és szisztémas megbetegedésekkel kapcsolatban felvetették,
mint potencialis biomarker forrast (von Thun Und Hohenstein-Blaul és mtsai, 2013),



tobbek kozott glaucoma (Wong és mtsai, 2011) , diabetes mellitus kovetkeztében
kialakul6 retinopathia (Herber és mtsai, 2002), thyreoid ophtalmopathia (Matheis és mtsai,
2012), sclerosis multiplex (Salvisberg és mtsai, 2014) és mellrak (Béhm és mtsai, 2012)
diagnosztikajidban. A konnyminta levétele minimal-invaziv beavatkozas: a lateralis
szemzughoz illesztett 10 pl-es iivegkapillaris segitségével végzik, anélkiil, hogy a
szemfelszint megérintenék.

2. A kutatas tudomanyos megalapozottsagat, indokoltsagit megalapozé irodalmi
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3. A résztvevok toborzasanak, bevalasztasanak, kizdarasanak rendszere

Az SZKTT-ESZI Fogyatékosok Nappali Intézményében gondozott, pszichister szakorvos
altal a szakmai konszenzus altal elfogadott kritériumrendszer alapjan Down-szindréméaval
(BNO-kodrendszer: Q90903) diagnosztizalt paciensek keriilnek bevonésra a vizsgalatba.



Vizsgalatunk kontroll csoportjaba nemben és életkorban illesztett, Down-kérral, illetve
kiilonbozd szemfelszini betegségekkel nem diagnosztizalt személyek Kkeriilnek
bevélasztasra akik egyéb pszichiatriai betegség alapjan jelentkeztek vagy kiséréként
érkeztek a Pszichiatriai Klinikéra.

A vizsgélatban nem vehetnek részt azok a személyek, akik a vizsgalatot megel6zd
10 évben szemészeti miitéten estek &t, illetve diagnosztizalt szemészeti, szemfelszint
érintd korképben érintettek.

4. A kutatasba bevonni kivant résztvevik szama (6sszesen és kutatéohelyenként), neme,
életkora

A kutatasunk kezdeti fizisaban célunk 100 Down-szindrémaval diagnosztizalt nd
és férfi bevonasa, akikt6l egy alkalommal konnymintat vesziink.

Kontrollként kb. 100, nemben és életkorban illesztett, Down-szindrémaval nem
diagnosztizalt személyt kértink fel vizsgalatunkhoz, akikt6l egy alkalommal kénnymintat
vesziink.

5. A kutatas modszerei

A kénnyminta levétele nem invaziv beavatkozas: a szemzughoz illesztett 10 pl-es
tvegkapillaris  segitségével végezzik. A konnyminta a Pszichiatriai Klinika
Kutatolaboratériumaban keriil feldolgozasra. A Kutatdlaboratorium Biobankjaban
hivatalos regisztraciot kovetéen keriil tarolasra -75 °C-on. A mintdkat molekularis
vizsgalatok soran témegspektrometriai, valamint optikai imaging analizisnek vetjiik ald. A
mintdk preparadlasa a kutatélaboratérium teriiletén torténik elére kidolgozott és a
kénnymintékra optimalizalt protokoll alapjan.

6. A kedvezotlen események és a siilyos nemkivanatos események lehetésége, a
bekovetkezésiik esetén a kovetendo eljarasok

A konnymintavétel gyakorlatilag kockazatmentes.

7. A résztvevok személyes és egészségiigyi adatainak kezelésével kapesolatos
intézkedések (az 1992. évi LXIII. toérvény alapjan)

A vizsgélatban vald részvétel onkéntes. A résztvevdk adatait anonim modon kodolva kezeljiik,
a tesztekhez, konnymintakhoz kodszamot rendeliink, az adatok feldolgozasa a kodszamok alapjan
torténik. Az adatokba kizarolag a kutatasvezetd és a kezeldorvos jogosult betekinteni. A vizsgalat
eredményeinek tudoményos folyodiratban valé publikdcidja kizardlag név és egyéb azonositd
nélkiil torténik.

8. A kutatas soran nyert adatok statisztikai feldolgozasanak médszere

A statisztikai elemzést az SPSS és Prism 7.0b program eljarasaival végezziik.

Nyilatkozom, hogy a fenti adatok nem sértik a kutatasnak a szellemi alkotasok védelmére
vonatkozo érdekeit és nem tartalmaznak szakmai- vagy szolgalati titkot, illetve a kutatas



érdekeit veszélyezteté adatot. A fenti adatokat barki, korlatozas nélkiil megismerheti.
Tudomasul veszem, hogy jovahagyés utan az RKEB a kozérdekil adatokat a honlapjan
kozzé teheti.

Szeged, 201 . ... ho ...... nap



