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Ossze; ezeket S-S-hidak kotik egymdshoz. Szervezddése a sejtcsovezetben megy
végbe, majd szénhidrat kotédik hozza a Golgi-rendszerben. Ebben a formaban kertil
a sejten kiviilre. A lancok kiilonb6zd polipeptidek; tizenegyféle (5 o, 4 3 és 3 v)
ismert, lehetévé téve 15 testvérmas kialakuldsat. Az egyes laminineket a ldncok
szerint szdmozva kiilonboztetjiik meg, pl. az al-, 1- és yl-lancot tartalmazé a
laminin 111; a laminin 511 pedig az a5-, $1- és y1-polipeptidbdl all. A lamininek
kereszt, Y vagy palcika alakutak, fiiggden a lancok szerkezetétdl. Kozos elemeik: az
N-végi gomoly (LN), az EGF-szer(i gomoly (LE), a laminin-4 gomoly (L4) (ezek a
rovid karok) és a fonadékos hosszu kar. Az a-lanc sajatos szerkezete a C-végi nagy,
gombgomoly (LG), amely 6t egységbdl (LG1-5) tevédik egybe. (Abra forrasa:
Encyclopedia of Respiratory System; Miner és Nguyen, 2006.) A kiilonbo6zd
lamininek szovetsajatosak.

Az alaphartyai laminin kolcsonhatasban van sejtfelszini jelfogokkal (integrinek, a-
distroglikan...), ez iranyitja haldzatszer(i szervezodését; nélkiille nem képzddne
alaphartya. Csak a harom rovidkaros lamininek képesek az alaphartya
létrehozasara, a tobbi ezekhez kapcsolodva vesz részt az alaphdrtya felépitésében. A
jelfogéhoz a hosszui kar C-végi gomolya kotédik. Kapcsolddds jon még létre a
proteoglikan-arginin és vyl-lanc kozott, tovabb erdsitve a lamininhalézat és a
sejtfelszin 6sszekotddését.

A laminin hélézatos kialakuldsa részben Ca?*-fiiggé és Ca’*-fiiggetlen
visszafordithatd folyamat — ellentétben a kollagénhdaldzattal, amelyet elektron-
keresztkotések rogzitenek. Az integrinek és az a-distroglikan jelfogok sejtbeli
gomolya olyan allvanyfehérjéket kot, amelyek a sejtvazzal kapcsolddnak, igy jon
létre az alaphdrtya és a sejtvaz Osszekotddése, lehetdvé téve a sejtek tapadasat
és mozgasat.



lanc a vegytanban egyféle molekula, egyetlen egységsorbol allo nagymolekula,
példaul polipeptid (peptidlanc), aminosavlanc. Nanométer (nm) nagysagu.

laparoscopy (laparoszkdpia) —hastiikrizés

lappango 6roklodés recessive inheritance (—egygénes 6roklodés)

laza kromatin euchromatin a tevékeny kromatin. (—kromatinallapot)

Leber-fele orokletes szemidegsorvadas Leber hereditary optic neuropathy, LHON
elsésorban 10-30 éves fiukban el6forduld oOrokletes energiatermecsi betegség.
Egyoldalian kezddédik a kozéplatotér enyhe elhomalyosodasaval, de csakhamar a
masik szemen is elkezdddik. Fokozatosan halad eldre, de valamennyi latas
legtobbszor megmarad. Jellegzetes a latotérvizsgalattal felfedezhetdé kortilirt
latashidny (scotoma) a kozép- vagy kozépkoriili 1atotérben. Megfigyelhetd a latdideg
vizeny0s elvaltozdsa, majd sorvadasa. Az energiatermecs-DNS pontmasuldsa
(m.3460G>A) okozza.

Gyakran tarsul mas betegséggel, szivbantalom, mozgaszavar, multiplex
sclerosisszer(i betegség. A tarsuldst a nemzetkozi irodalom LHON plus disease
névvel illeti.

lendiilet linear momentum, impulse timpulzus) az egyenes iranyban mozgd test
mozgasmennyisége; a test mozgasallapotat irja le. Irdanymennyiség: a test tomegének
és sebességének a szorzata. Jele: I; mértéke: tomeg x sebesség. Mértékegysége: kg x
m/s. A jobbra tartd lendiiletet pozitivnak, a balra tartét negativnak mondjuk. a p a
jobbra haladé tomegnél = +tkg x m/s; a balra tartd tomegnél = —kg x m/s.

Zart rendszer lendiilete allando; a belsd er6k nem képesek valtoztatni a lendiileten;
ez a lendiilet megmaradasdnak torvénye. Ez azt jelenti, hogy a test lendiilete csak
masik test hatasara valtozik.

A lendiilet gyorsulasa a lendiilés, amelyet a test belsé tulajdonsagai és a rahato erdk
hataroznak meg. A lendiilet sebességét megvaltoztatd erd nagysaga egyenld a
lendiilet idSegység alatti valtozasaval: lendiilet/idd.

légnyomas (—nyomas)

lélegzés respiration gazcsere a tiidOkben: az oxigénbd levegd (21% oxigén, 0,04%
széndioxid) belégzése a tiidkbe, benntartdsa rovid ideig, majd a levegé kilégzése,
amely 16% oxigént és 0,4% széndioxidot tartalmaz. A tiid6hdlyagocskakban megy
végbe a gazcsere, mintegy 140 m? felilleten. Ez biztositia az oxigént a
szénvegyliletek égetéséhez, vizzé és széndioxidda alakitdsahoz, mikézben energia



keletkezik, és haszndlddik fel a sejtek miikodésében. A keletkezett széndioxid pedig
ekként tavozik.

lélek psyche kettés jelentésti. 1. Az elmetan fogalomkorében a lélek az érzelmi
(emotional) folyamatok Osszessége; az elme érzelmi tevékenysége (body of emotion) —
elvalaszthatatlan az agytdl. Az érzelmi folyamatok mads néven lelki folyamatok;
titkrozédik benniik a kornyezet (kiilsS, belsd) és az egyén érzelmi viszonyuldsa
(bdanat, boldogsdg, félelem, gyiildlet, hangulat, harag, indulat, izgalom, kétségbeesés,
szomorisdg, szerelem, szeretés). 2. Atvitt értelemben az ember bels énje, testébe
zart életjelenség; a halallal , kiszall” a testbdl (a halott lélektelen test; visszaadja lelkét
a teremtdjének).

lélektan psychology az egészséges lélek jelenségeivel és miikodéseivel foglalkozd
tudomany (nem gyogyaszat). (pszichotogia)

lélektandasz psychologist a lélektannal foglalkozd szakember; bolcsész végzettségii.
Egészséges lelk(i emberek lelki nehézségeiben (beilleszkedés, parkapcsolat stb.) ad

tanacsokat.(pszichotdgts)

lélekgyogyaszat psychotherapy gyogyitas lélektani eszkozokkel — egyéni vagy
csoportos kezeléssorozat. F6 eszkoze a gydgyitd beszélgetés (felvilagositas, nevelés,
rabeszélés, akaratatvitel stb.). Testi, lelki eltérésekben, zavarokban vagy
betegségekben szenveddk kezelését segité beavatkozas. Onallo szak. Alkalmazasi
formak: lélekgydgyaszati munkacsoport, szakrendelés, osztaly.

lélekgyogyasz (psychoterapist) lélekgydgydaszati szakember. Alapképzettsége
valamilyen  szakorvos vagy elmegyodgyaszati szakképzettséget szerzett

lélektanasz. (pszichoterapenta)

fejlodéslélektan a lélektannak az ember egyedi fejlddésével foglalkozo dga: az egyén
érzelmi, szellemi, erkolcsi, személyiségi €s magatartasi fejlodését vizsgalja a magzati
kortol a kés6 oregkorig terjedden, beleértve a fejlédést befolyasold hatdsokat is.
klinikai lélektan clinical psychology egészségiigyi lélektan, szaklélektan; lelki betegek
gyogyulasat segit6 lélektani tevékenység.

klinikai 1lélektanasz (clinical psychologist) a klinikai lélektannal foglalkozd

szakképzett lélektandsz

orvosi lélektan medical psychology a testi betegségeket gydgyitd orvos szdmadra
sziikséges lélektani ismeretek targya. Pl. a gydgyithatatlan beteg ellatasdhoz
sziikséges lélektani hozzaallas.

tarsadalomlélektan social psychology a szervezett emberkozosség egylittélésének lelki

sajatossagait kutatd tudomanyag (pszichoszociotégiaszoctalpszichotdgia).

lélek—testmozgasi psychomotor, psychomotoric lelki tényezOk altal befolyasolt testi
mozgasra vonatkozdé nevezetek jelzoje. Pl lélek—testmozgasi



zavarok/visszamaradottsag (psychomotoric disorders/retardation).

lelki artmany psychological stress az él6 szervezetet veszélyeztetd fesziilt allapotot
kivalto testi, szellemi vagy érzelmi dgens hatdsa. Okozhatja kiilsé (kornyezeti, lelki,
tarsadalmi) és bels6 hatds (betegség, orvosi beavatkozas). Kovetkezménye — ha
tartésan fennall — tobbrétii lehet:

= érzelmi, lelki zavarok (ingerlékenység, tulterheltség, kisemmizettség, elveszettség
érzése, onbizalomhidny, maganyossagérzet, kedélytelenség, szorongas stb.),

= testi zavarok (gyomorizgalom, émelygés, hanyds, hasmenés, szorulas, fejfdjas,
mellkasi fajdalom, izomfesziilés, légzéskapkodas, szivdobogasérzés,
érlokésgyorsulas, dlmatlansag, gyakoribb fert6z6dés, a nemi vagy csokkenése stb.),

= betegségek keletkezése (magasvérnyomas, gyomorfekély stb.).

1ép spleen, lien a vérkeringésbe iktatott, tokba zart nyirokszerv. Osszetett
érhalozatbodl, a vords és fehér 1épbélbdl (red és white pulp) és a szegélysavbol
(marginal zone) épiil fel. (-lépszerkezet) Dinnyeszelet alakd, vordses szinli, puha
tapintatq, férfiben 110-120, nében 140 g tomeg(, 12 cm hosszu, és a hasiireg bal felsd
szogletében (8-11-es borda alatt) helyezkedik el. Homoru felszinén van az erek ki-
belépésére szolgdld lépkapu (hilum). Dombora felszinével a rekeszizom bal
oldaldhoz erdsitve fekszik hashartydval boritott ,fészekben”. Erintkezik a gyomor
nagygorbiiletével és a bal vese fels6 csticsaval. Szalagok rogzitik:

= A gyomorhoz, a gyomor nagygorbiiletétdl a lépkapuhoz huzdédd gyomor—
lép szalag (gastrosplenic ligament). Benne van a bal gyomor-cseplesziitér és a
rovid gyomoriiterek.

= A rekeszhez a rekesz—1ép szalag. A két szalag a vesekapunadl Osszefonodik, a
cseplesztomld szélét alkotja.

= A veséhez vékony szalag, a [ép—vese szalag (splenorenal ligamant).

* Nem kapcsolddik a 1éphez, de azt szervesen aldtdmasztja a bal vastagbélszoglettol
a rekeszhez htzddo vastagbél-rekesz szalag (phrenicocolic ligament).

léepmiikodés sokréti  tevékenység: feladata eltdvolitani az elOoregedett
vorosvértesteket, vérlemezkéket, és elpusztitani a vérben keringé korokozokat.
Részt vesz a vasanyagcserében. Feladata még a vérlemezkék és a vér taroldsa: a
vérlemezkék egyharmada a Ilépben raktarozodik, a vértérfogat 5%-a, a
vOrosvértestek ~25%-a van benne. Alapvetd tevékenysége tovabba az
immunfolyamatokban valé részvétel (a 1lép masodlagos immunszerv), a
fertézések kivédése. A fehér lépbél az immunvélasz helye. Az magzati 1ép és
maj képezi vorOsvértesteket; a 12-28. héten a csontvel6 megjelenéséig a lép a
legjelentdsebb vérképzd.

* Az eloregedett, karosodott vérelemek a lépkotegekben sziir6dnek ki. A hiivelyes
hajszélerekbdl a vér lépkotegekbe folyik, ahonnan a vérsejtek és a plazma a 1époblok
falat alkoté dongasejtek kozotti hézagokon hatolnak be tjra a keringésbe, de csak a



kelloképpen mozgékony vérelemek jutnak at. Az eloregedett vOrosvértestek,
karosodott vérelemek mar nem tudnak atvergddni — nem elég mozgékonyak —, bent
rekednek a sejtes allomanyban, ahol a nagyfalosejtek felfaljak Oket.

= A lép nagyfalosejtjei nemcsak bontjak az eloregedett vorosvértesteket, de képesek
raktdrozni a vasat, és sziikség szerint ferritin formdjaban visszajutatni a vérbe
Gijrafelhasznalasra. [gy vesznek részt a vasanyagcserében.

= Bizonyos betegségekben, pl. sulyos (-thalassaemidban, a csontvelon kiviili
vérképzés is beindul a vérsejtoldodas ellensulyozasara. Ebben a 1ép is jelentOsen
részt vesz.

= A fertézések lekiizdésében kétféleképpen vesz részt: a vérnek a faldsejtek altali
szlirésével és antigénfedd ellenanyagok képzésével. A nagyfalosejtek szlirik a
lépkotegekbe keriil6 vért, és bekebelezik a benne 1évd korokozokat. Az immunsejtek
és a vérbeli antigének a hajszalerekbdl a szegélysavba jutnak. Az antigéneket az
antigénbemutatd sejtek veszik fel és tarjdk a T-sejtek elé. A serkentett T-sejtek a
nyiroktiiszOk B-sejtjeit tevOsitik ellenanyagok képzésére. Ezek az ellenanyagok fedik
be az antigéneket, hogy a falosejtek felismerjék és elpusztitsak dket. Bizonyos Gram-
pozitiv baktériumok poliszacharid-antigénjeihez a szegélyovezet B-sejtjei (MZ-B-
sejtek) kotddnek, mivel csak ezek képesek felismerni az ilyen antigéneket.

= Szerepe van a lépnek még a vérsejtek, kiilonosen a vérlemezkék potlasaban:
sziikség szerint mozgdsitja a benne 1év4 vordsvértestek és vérlemezkék tomegét.

lépszerkezet két részbdl: a kotdszoveti vazbol és az alapszovetbdl tevodik ossze.

|
Kétoszoveti
viz a lép
kotészoveti
tokjat és a
kotészoveti
gerendakat
foglalja
magaban.
A
kotdszoveti tok (az abra bal széle) a lépet teljesen korbeveszi; beldle gerendak

agaznak, és Osszetartd halozatot (nyilak jelolik) képeznek a lépkapu (hilum) felé.
Benniik mennek a lépkapun athaladoé erek és idegek. A gerendak kollagénrostokbdl
és kevés simaizomsejtbdl allnak.

B Alapszivet a gerendak kozti teret tolti ki; méghozza teljesen, ezért a 1ép viszonylag
egynemu és tomott szerv. Két részbdl, a voros (RP) és a fehér (FP) 1épbélbdl all.
A fehér és a vOros 1épbél folyvast keveredik egymassal, nem kiilon-kiilon allo
részek; a kett6t a szegélysavok* (marginal zones) valasztjak el. Az alapszovet vazat
—térracs alkotja.

Voros lépbél. Ez teszi ki a szovetallomany 80%-at. A 1épkotegekbol* (Billroth-féle
kotegek) és a kozottiik 1évo 1€poblokbdl all.



= Lépkotegek (splenic cords).
Sejtekbdl allo kotegek: nagyfalok, &
plazmasejtek, fehérvérsejtek, ¥
vérlemezkék és sok-sok
vOrosvértest alkotja. Az
elektronmikroszképos 4bran PK §
jelol két sejtkoteget. Vazat a térracs |
képezi. Ezekbe nyilik az ecsetszerti
hajszalerek egy része (nyitott
keringés). Az E jelol egy ecsetszer(i phe

hajszaleret; jol lathatd, hagy
szabadon nyilik a voros lépallomanyba. A 1épkotegek kozott vannak a 1époblok.

= Lépoblok (S). A 1épkotegek kozotti |, vértocsak”,
~40 pum atmérdjliek, faluk hosszanti orsé alaku
dongasejtekbdl all (néhanyat nyilhegy jelol);
amelyek megnyult érhamsejtek. A 1époblok tehat | “
nem térracsoblok, mert nem térracssejtek bélelik
Sket. A dongasejteket kiviil — hasonléan a hordok B

pantjaihoz - racsrostok tartjak Ossze. A =

dongasejtek kozt hézagok vannak; ezeken at vandorolnak a sejtek ki-be a
lépoblokbe. A nyilak a 1épobdl falan keresztiil haladé néhdny nagyfaléra mutatnak.
A bal oldali dbra a 1ép&bdl (S) nagyitott elektronmikroszkdpos képe. Az 6bloket
abroncsszertien korbefogd rostokat nyilak jelolik. A falat dongasejtek (DS) képezik.
Két helyen a sejtkotegek (PK) lathatok. A 1épobolben nyiroksejt- (L) és vorosvértest
(V) részletek vannak.

Fehér 1épbél. A 1ép fehérvérsejt-dllomanya. Két alapeleme a nyiroktiiszok és az Oket
koriilvevd szegélysav.

= Nyiroktiiszék. A
fehér  1épbél {6
OsszetevSi, a tHiszbi §
uterecskéket
kozvetlentil
koriilvevé  T-sejtes
halmazok (PALS, &

periarteriolar
lymphoid  sheath).
Elsédleges és

masodlagos tliszOk is
eléfordulnak.

= Szegélysav. A nyiroktiiszOket szegélyezd tomott B-sejtes réteg. Ebben sajatos B-
sejtek (MZ-B-sejtek, MZ B-cells) és nagyfalok (MZ-nagyfalok, MZ macrophages,
illetéleg metallophil macrophages [CD169+]) vannak. Csak ezek a B-sejtek képeznek
szénhidratok elleni ellenanyagokat.



A 1ép eziistnitratos telitéssel dbrazolt szerkezeti abrajanak kozepén lathatd a fehér
1épbél jellegzetes részlete: a gerendabol kilép6 kozépi titerecske* és a korotte 1évd
nyiroktiisz6 (PALS — pontokkal koriilrajzolva). A tiisz6t korbeveszi a szegélysav
(szaggatott vonal mutatja). A szegélysav koriil jol lathatd a voros 1épbelet alkotd
1époblok sokasdga a koztiik 1évé térracsos sejtkotegekkel (RP). A vazat alkotd
kotészoveti gerenddk atmetszetét csillag mutatja. Az egyikben erek atmetszete is
lathato. (Az abrakat Olah Imre készitette.)

léepvérkeringés A lépet a Iépiitér (splenic/lienal artery) latja el, amely a hasi értorzs
(truncus coeliacus) egyik dga. Két-harom agra oszolva a lépkapun hatol a 1épbe, és
oszlik kisebb agakra a gerendak szerint (gerendai iiterek, trabecular arteries), majd,
kilépve a gerenddakbol, kozépi iiterecskékre (central arterioles) oszlik, amelyekbdl a
tiiszoi iiterecskék (follicular artelioles) erednek. A {iterecskék végagai a szegélysavon
tal, ecsetszerlien szétdgazva nyilnak a vords lépbélbe; a vér tehat kifolyik a
hajszalérszer(i végagakbol (nyitott keringés).

Az ecsetszerli hajszdlerek fala megvastagodott, ami az érhamsejtekhez tapado
nagyfaldsejtek sokasagabol adodik; a sejtek szinte behiivelyezik az erecskéket
(hiivelyes hajszalerek, sheated capillaries, Schweiger-Seidel-hiively). Ezeknek az
erecskéknek a hosszmetszete orsd vagy tojas alakd, ezért orsdereknek vagy
ellipszoidoknak nevezik Oket. A lépkdtegekben a vér a sejtek kozott aramlik, igy a
sejtek kozvetleniil érintkeznek a vérrel. Innen a vérsejtek és a vérplazma
folyamatosan 0sszeszedddik a 1époblokbe a 1époblok nyildsain keresztiil.

A 1époblok tekinthetSk visszhajszalereknek, amelyekbdl a vér egyre tagabb
visszerekben gytlik 0ssze. Ezek a visszerek a lépgerenddkban haladnak a lépkapu
telé, és a lépen kiviil egyesiilnek; igy képzddik a lépvisszér (splenic vene), amely a
kapukeringésbe omlik.

Allatokban egyes hajszalerek kozvetleniil a 1époblokbe nyilnak (zart keringés). Az
emberi lépben ilyen Osszekottetéseket nem mutattak ki. A 1ép a nyirokkeringéssel
nincsen kapcsolatban, benne csak a fehér 1épbélbdl Osszeszedddd, elvezetd
nyirokerek vannak.

LHON —Leber-féle orokletes szemidegsorvadds

Li-Fraumeni-kor Li—Fraumeni syndrome, LFS ritka Orokletes csaladi rakbetegség:
sokféle daganat fordul el6 a csaladban, jellemzdéen a szokdsosnal joval fiatalabb
korban. Az érintett betegnek szinte biztosan lesz valamilyen rosszindulatii daganata.
Leggyakrabban emldérak (50%), lagyszoveti és csontszarkdma, fehérvériiség,
agydaganat és mellékveserdk keletkezik. A veszélyeztetettek felénél a daganat 30
éves kor el6tt alakul ki. 80%-ban csirasejtes TP53-hiba kovetkezménye. A TP53-hiba
sokféle; daganat leginkabb akkor keletkezik, ha a p53 fehérje DNS-kot6 gomolyaban
van eltérés. Petefészekrak gyakorisdga 1-2%. A daganatok képzb&désén kiviil mas
tiinete nincs. Leginkdbb a csaladi terheltség alapjan gyanithatjuk, a TP53 gén
vizsgalataval korismézhetjiik.



linea vonal M linea arcuata félkérvonal (—medencecsont/csipécsont) M linea
iliopectinea (—»medencecsont) M linea terminalis hatdrvonal (-»medencecsont) M
lineae transversae hardantélek (-medencecsont/keresztcsont)

linear phosphorylation motif vonalas foszforilezési mintdizat (—fehérjemintazat)

linkage disequilibrium (LD) ardnytalan tdrsulds* (—valzattarsulas)

LKB1 (liver kinase B1) A CaMKL (Calcium/calmodulin Dependent Protein Kinase-
like) fehérjecsaldd tagja, az STKI11 (szerin-treonin-kindz-11) gén kodolja; ezért
nevezik STK1l-nek is. Daganatgatlo, kozremiikodik a sejtm(ikodés tobb
folyamataban: sejtkor, sejtvégzet; a sejtenergia egyensulyanak f6 szabalyozodja,
tovabba jelentds az ébrény fejlédésében és a vérképzd Ossejt miikodésében is.
Szerepe van az AMPK-jelkozvetitésben: foszforilezve egytittest képez a STRAD és
MO25 fehérjékkel, amelyek a jelkozvetités tovabbi 13 tagjat serkentik Részt vesz az
ionizalo sugarzasos és mas DNS-hibak javitasaban (DNS-hibavilasz fehérje*, DNA
damage protein): az ATM foszforilezi az ionizal6 sugar okozta DNS-karosodaskor,
kolecsonhatasba 1épve a BRCA1 fehérjével segiti a rokonmas atrendezédéses DNS-
javitast. Az STK11/LKB1 csirasejtes hibaja okozza a Peutz—Jeghers-tiinetcsoportot.
Szerzett hibdja is részes a daganatképzddésben.

IncRNS (long non-coding regulatory RNA, IncRNA) hosszui nem kddold szabdlyozd
RNS. Ezek olyan 200-ndl tobb nukleotidot tartalmazé RNS-ek, amelyek nem
forditodnak fehérjére. Nevezik competing endogenous RNAs-nek (ceRNAs) is.
Fontos a szerepiik az atforditdsban és szabalyozasaban, els6sorban az miRNS-
ek,snoRNS-ek tevékenységét befolyasoljak.

A kddold génjiikk leginkdbb az inditéban van, de lehet a koztesekben és a
fokozokban is. Gyakran keletkeznek génkozi bazissorokrdl. Eléfordul kozottiik
gytris szerkezetd is.

Nagyon sokféle van, élettani folyamatok sokasagaban (sejtelkiiloniilés, szervfejlodés
stb.) vesznek részt. Hibdikbol cukorbetegség, reumatoid iziileti gyulladas, sziv-,
érbetegségek, kiilonbozé rakok alakulhatnak ki. Osztalyozasuk is sokféle:
megkiilonboztethet6k a keletkezésiik helye, a tevékenységiik és a szerkezetiik
szerint is.

locus -hely (fokusz) a genetikdban valaminek a helye a DNS-en, a kromoszdéman;
magyarul -hely utdtagu Osszetételekkel fejezziik ki (génhely). A savozassal festett
kromoszémaknak a sdvozas szerinti szerkezeti jelolésével adjuk meg. Példaul
5q22.1: az 5-6s kromoszoma hosszti kari 22. savjanak elsé alsavjdban wvan.
(—génhely, kromoszdémahely)



London-féle erd (—vegykotés)

low B low grade alacsonyfokii (—tokozat) M low malignant potential enyhén
rosszindulati (—=rosszindulatt)

Lugol-oldat Lugol’s iodine solution kalium-jodidos jédoldat. (Altaldban tgy
viselkedik, mintha a jod vizes oldata volna. A kdlium-jodid vizes oldatdbol a brom
vagy a klor elemi jodot tesz szabadda. Erésen savas kozegben klor hatasara kalium-
kloridda és jod-monokloridda alakul). A jédos oldatot elGszeretettel a glikogén koti.

A Lugol-oldattal a hamszovet jodfestodését figyeljiik, amely
mahagoni- (sotét-) barnatol a halvanysargdig (jodnegativ)
valtozhat, €s lehet egyonteti vagy foltos, de az is el6fordul,
hogy joforman még a nagyon halvanysarga elszinez6dés sem
jon létre. Az érett tobbrétegi lapham mahagoni- (sotét)

barndra festddik. Oka a kozbensd sejtek széles rétege; a
kozbenso sejtekben ugyanis sok a glikogén. A sorvado, koros, sériilt tobbrétegii ham
vildgosan, sdrgasan festédik. Az abran jol lathatdé mahagonibarnara fest6dd ép
tobbrétegli lapham (kis nyilak); élesen eliit a joddal nem festddS, halvanysarga
koros elvaltozastdl, amelyet jodnegativsignak mondunk (vastag nyil).

A jodfestédés rendszerint tartds, tovabb megmarad, mint az —ecetsavfehérség. A
jodoldat kellemetlen, csipds érzést okozhat, kivaltképp érzékeny helyeken, példaul a
hiivelybemenet kornyékén. Ez  altaldban néhany perc alatt elmulik.
Jodérzékenyeknél a Lugol-oldat nem alkalmazhato.

lymphoma (—nyiroksejtdaganat)

Lynch-kor hereditary non-polyposis colorectal cancer, HNPCC a parhibajavitds vagy a
parhiba javitdsat szabdlyozo gének velesziiletett rendellenességébdl keletkezd
rakhajlam; az altalanos népességben 1/300-400 aranyban fordul el6. Leggyakrabban
vastagbélrak keletkezik, altaldban a jobb vastagbélben, és nem polipos eredetd.
Innen kapta eredeti elnevezését: nem polipos rokletes végbél-vastagbélrik. A végbél-
vastagbélrak az érintett férfiak tobb mint 90, a nék tobb mint 80%-aban alakul ki 75
éves korra. NOkben a méhtestrak a masodik legtobbszor eléforduld daganat;
zOmében mirigysejtes méhtestrak. A nem mirigysejtes méhtestrak ritka, és szinte
mindig az MSH2 gén hibajabol ered. A petefészekrak a betegek ~10%-aban alakul ki;
leggyakoribb a méhhdmszerti, a méhhamszeri részeket is tartalmazo kevert és a
vilagos sejtes petefészekrak; altalaban 50 éves kor el6tt keletkezik (atlagéletkor 45
év; az Orokletes HR-hidnyos petefészekrakokndl 5-10 évvel kordbban is). Ezek
leginkabb helyben novekednek, ezért a legtobbet korai allapotban ismerjiik fel, és
koérjoslatuk is kedvez6: az altalanos ttlélés 80%. Gyakori még a bdrradk, de eléfordul
gyomor-, vékonybél-, madj-, hasnyalmirigy-, emld-, mellékvesekéreg-, holyag- és
hagyvezetékrak, tovabba agydaganat (glioblastoma) is. A daganatok kétféle
tarsuldsat kiilon elnevezéssel illetik:



* Muir-Torre-tiinetcsoport. Jellemzdje a szemdaganatok (keratoakantoma,
faggyumirigyrak) el6forduldsa a fenti daganatokon kiviil.

e Turcot-tiinetcsoport; az agy- (meduloblastoma, strocytoma), tovdbba a vastag- és
végbéldaganatok egyiittes el6forduldsa jellemzi. Lehet HNPCC vagy APC
(adenomatosus polyposis coli; familial adenomatous polyposis).

A parhibajavitasi gének koziil 70-90%-ban az MSH2 és az MLH1 gén hibaja fordul
el, 10-30%-ban a PMS2 és az MSH6 gén masulasa az oka. Az utdbbiaknal joval
enyhébb formaban nyilvanul meg, és késdbbi életkorban alakul ki. Oka az, hogy az
MSH2- és az MLHI1-génhiba kovetkeztében a parhibajavitds joforman teljesen
elmarad, mivel az MSH2 és MLHI1 fehérje szerepét mas fehérjék nem képesek
ellatni. A PMS2 és az MSH6 fehérje feladatat az MLH3 valamelyest ellatja, ezért a
helyreallitasi folyamat némileg megmarad, olyannyira, hogy a PMS2 és MSH6 gén
hibajabol ritkabban keletkezik rdk. Ritkan (3%-ban) a parhibajavitasban nem
résztvevd EPCAM gén csirasejtes hibajanak a kovetkezménye: ugyanis az EPCAM
gén 3’-végi OrOkletes hidnya kovetkeztében az MSH2 fokozottan metilezddik,
elnémul, és parhibajavitasi hidny alakul ki.

Oroklédése testi kromoszémas és megnyilvanulé (hereditary autosomal dominant):
a betegek egy ép és egy koros valzatot 6rokolnek, és ha az ép valzat meghibasodik,
elvész vagy gatlodik, példaul metilez6dés kovetkeztében, a DNS-hibak
sokszorozodva keletkeznek, elOszeretettel a mikroismétletek teriiletén. A
parhibajavitd fehérje kiesése kovetkeztében nem javitddnak a mikroismétletek hibdi,
ezért a sejtek genetikailag ingatagga valnak (mikroismétlet-ingatagsag®,
microsatellite instability, MSI). A parhibajavitds-hidnyos sejtekben halmozottan
fordulnak el6 az ismétleteknek az egy- vagy kétnukleotidos kereteltolodasi
(frameshift) hibai. A rdk abbol a sejtbdl keletkezik, amelyben az ismétlethiba
a daganatképzddésben résztvevd génnek a kodold szakaszdban van.
(—ismétlet, valzat)

Korismézés. A Lynch-kér megallapitasat el6szor a klinikai megnyilvanuldshoz
kototték, kidolgoztak haromféle feltételt, az Amsterdam-, Amsterdam-II- és a
Bethesda-feltételt.

B Amsterdam-irdnyelv: a vastag- és végbélrak csaladi halmozodasara és az életkori
megjelenésére szoritkozik. Legalabb harom vastag-végbélrak legyen a csaladban a
kovetkezd feltételek szerint:

* A betegek koziil legalabb egy legyen els6fokti rokonsagban valamelyik masikkal.
* A betegség legalabb két nemzedékben forduljon eld.

* Legaldbb egy beteg legyen 50 évnél fiatalabb a rak keletkezésekor.

* A FAP legyen kizarhato.

* A rékot szovettanilag kell igazolni.

B Amsterdam-Il-ismérvek (nevezik moddositott Amsterdam-ismérveknek is):
figyelembe veszi az egyéb daganatokat és a szovettani jelleget is. Az Amsterdam-
feltételtdl csupan abban kiilonbozik, hogy legaldbb hdrom Lynch-tiinetcsoporthoz
kothetd daganat forduljon el a csalddban, tehat lehet masféle is, mint
vastagbél-végbélrak.



M Bethesda-ismérvek. El6irjak a daganatsejtek vizsgalatat a mikroismétletekre (MSI;
microsatellite instability) a kovetkezd esetekben:

* A vastag-végbélrak 50 évnél fiatalabb korban fordul eld.

* 50 évnél fiatalabb, els6fokt rokonsdgban 1év6 daganatos betegeknél
* Kettd vagy tobb, els6-, masodfoku rokonsagban 1év6 érintetteknél

* Egyidejli és masideji daganatoknal

A mikroismétletek kimutatdsa korjelz6. Az MSH6-hibds esetekben a
mikroismétletek eltérései joval ritkdbbak, f0leg a kétnukleotidosoké.

A Lynch-kéros személyek felismerésére a klinikai és csaladi ismérvekre alapozott
modszer nem megfeleld, az érintettek 30-70%-at nem ismeri fel, ezért kiilonb6zo
szirémodszereket javasoltak. A legelterjedtebb a parhibajavitasi fehérjék szoveti
immunvizsgalata és a mikroismétletek PCR-vizsgalata.

= Az MLH1, MSH2, MSH6 és PMS2 fehérjék szoveti immunvizsgalata gyors és
egyszerli modszer, és megbizhaté is. Ha valamelyik fehérjére teljesen negativ,
sziikséges a kodolo génjének vizsgdlata.

= A mikroismétletek PCR-vizsgdlata (polymerase chain reaction, PCR). Minden
esetben sziikséges a beteg daganatabol és mas szovetébdl vett mintabdl is. Sokféle
ismétletjelz6 (microsatellite marker) all rendelkezésre, a vizsgalatokat mindig
otfélével végezziik. Az ismétlddd nukleotidok torléddése vagy beékel6dése a DNS-
szakasz hosszat csokkenti vagy noveli, jelezvén a bizonytalansagot. A PCR utan a
DNS-szakaszok méretét gélelektroforézissel hatarozzuk meg. A daganat kiilénbo6zd
méreti PCR-termékeit 6sszehasonlitjuk a szoveti mintakbdl vettekkel.

Azokat a daganatokat, melyekben két- vagy tobbféle ismétlet mérete eltér, nagyfoku
mikroismétlet-ingatag daganatnak nevezziik (high frequency microsatellite
instability, MSI-H). Amennyiben csak egy mikroismétletben van kiilonbség,
enyhefokt  mikroismétlet-ingatag ~ daganatrél  beszéliink (low  frequency
microsatellite instability, MSI-L). Ha nincs eltérés, mikroismétlet-biztosnak
(microsatellite stable, MSS) mondjuk a daganatot.

Mivel a mikroismétletek PCR-vizsgdlata a parhibajavitdsi gének mukodésérdl
tajékoztat, képes olyan ismétletingatag eseteket kimutatni, melyeknél a géneket
érint6 hibdk nem valtoztatjidk meg a fehérje magi elhelyezkedését, igy
immunfestéssel nem mutathatdk ki.

Az Amsterdam-II- és a Bethesda-iranyelvek, a szoveti immunvizsgalat és a
mikroismétletek vizsgéalata valdszintisiti a Lynch-kort; a végsé kdrisméhez
nélkiilozhetetlen a csirasejtes génhiba kimutatasa bazispasztazassal.

lysosome (lysosoma) (—emésztotestecs)



