Kindlin-1 konckout, illetve egyéb genetikai hattérrel rendelkezé egértorzsek
fényérzékenységének és fotokarcinogenezisének vizsgalata rovid- és hosszitiva UV
besugarzast kovetéen

16. A projekt nem szakmai jellegii 6sszefoglaldja.

Kisérletiinkben egy ritka, 6rokl6dd borbetegség, a Kindler szindroma genetikai hibajaval
rendelkezd egereket, tovabba dsszehasonlitasként egyéb kiillonbozd genetikai hattérrel
rendelkezd, egészséges kontroll egereket vizsgalunk.
A betegséghen szenvedd betegek bire a szokdsosndl érzékenyebb killsé behatasokra. Emiatt
egyrészt holyagok alakulnak ki borukon, masrészt a napsugdrzdsra is érzékenyebbek, miszerint
eddigi megfigyelések alapidn kinnyen leégnek és a bdrrdk kialakulasanak valosziniisége is
magasabb naluk. A genetikailag mddositott egereknél a betegség hatterében feltételezett
KINDI nevil gén kerill kiiktatisra. Amennyiben valéban ez a gén felelos az emlitett
borelvaltozasokért, ugy a genetikailag modositott egercken is fényérzékenységet
tapasztalhatunk, illetve hosszi tdvon bérdaganatok kialakulasat varhatjuk. Emiatt az egerek egy
részén birgydgyiszati fényérzékenységi probat végziink. Meghatarozzuk azt a legkisebb UVB
dozist, amely még éppen lathatd borpirt okoz. Amennyiben a genetikailag modositott egereken
mdr egy alacsonyabb dézis alkalmazasakor is borpirt tapasztalunk. ugy igazoltnak tekinthetjiik,
hogy valdban fényérzékenységet okoz a gén hibdja. Ezt kéveten, egy hosszl tava vizsgdlat
kereteiben tiibb héten keresztlll sugarazzuk az egerek hatat a még éppen borpirt okozé UVB
dézissal. Amennyiben a genetikailag médositott egercken hamarabb, illetve nagyobb szamban
és méretben jelennck meg jo és rosszindulatd borelviltozdsok, tgy igazoltnak tekinthetjiik,
hogy a gén hibdja valoban hajlamosit birrék kialakuldsira. A muténs egerek eredményeit
emellett Gsszehasonlijuk egvéb rutinszerien alkalmazott kisérleti egérfajtak eredményeivel,
Ahogy az emberi haj és szemszinekben, illetve bor pigmentaltsagban eltérések mutatkoznak
agy az egercknél is megfigyelhetdck hasonlo kilonbségek. Mivel ez befolydsolhatja a
fényérzékenységet, ezért terviink szerint killonbozd pigmentdltsagl, azaz szdrszind, illetve
szbrielen egerek fényreakceidit is megvizsgiljuk. Osszességében kilenc egértipust vetiink Bssze,
Amennyiben jelentds killénbségeket talalunk, egyediil onnan tudhatjuk, hogy ¢z nem a véletlen
miive, hogy statisztikdkat készitiink credményeinkbdl. A szamitasok és eredményck annal
meghizhatdbak minél nagyobb az alkaimazott cgyedszam, ezért terviink szerint Kisérletenként
egy epértipusbol 15-6t vélasztunk be a vizsgalatba, Mivel a vizsgdlatokat és kezeléscket a
bbrgyogydszatban alkalmazott fénypréba és fénykezelés mintajara készitjilk, igy a kisérletet
csak €16 allatok borén Ichet clvégezni. A rutinszerien alkalmazott kisérleti allatok kéziil a
kiillonbdzd egérfajtak nagy kiillembeli cltéréseket mutamak és emellett kdnnyen kezelhetock,
igy killindsen alkalmasak az ilyen jellegl vizsgdlatokra, Mivel tobb genetikai hatter allat
eredményeit veyiik Ossze, igy a statisztikihoz elengedhetetien a megfeleld egyedszam, de
mindemellett figyveliink arra, hogy csak a feltétlenill szitkséges szama dllat cssen dldozataul a
kisérleteknek.

A bdrrdk kialakuldsénak kockéazata és gyakoriséga az utdébbi években ugrasszertien megndtt,
foleg a vildgosabb borl népesoportok korében. Sok esetben a kiilsé hatiasok mellett
(napsugarzas), genctikai hajlam is kdzrejdtszik ezek kialakuldsdban, Sok génhiba ismert,
melyek megléte hajlamosit borrdk kialakuldsara, de szamos esetben ismerctlen marad a
genetikai hajlam okozdja. Kisérlettink igazolhatja a KIND-1 gén szerepét a fénydrzékenység és
borrdkra valé hajlam esetében. Eredményeink 0 irdnyokat mutathatnak a borrak genetikai
hatterének kivizsgaldsaban,



