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Osszefoglal6 értékelés

~A tuberculosis paleoepidemiolégiaja” (K78555, 2009-14) c. projekt a bioldgiai
antropoldgia és paleopatoldgia metodikai rendszereire, régi emberi populacidk bioldgiai
maradvanyainak vizsgdalatara, paleopatoldgiai/paleoepidemioldgiai  rekonstrukciéra
alapuld szupraindividualis bioldgiai OTKA alapkutatas. A projekt végrehajtasa sokrétd
hazai és nemzetkozi interdiszciplinaris (antropoldgiai, orvosi, mikrobiolégiai, radioldgiai,
jarvanytorténeti, régészeti stb.) kooperaciok keretében zajlott. A kutatas kézponti bazisa
az SZTE TTIK Embertani Tanszéke és human oszteoldgiai gyljteménye, amelyet hazai
(pl. SZTE AOK, MTM, MTA BTK, PE, SE) és kilféldi (pl. EURAC Bolzano - Italy;
Smithsonian Institution, Washington DC - USA; UCL, University of Birmingham - UK;
EPHE, CNRS, UM, UPSUD - France) partner-egységek egészitettek ki. A kutatasban részt
vett az SZTE Embertani Tanszék teljes kutatdi/oktatoi/technikusi allomanya, tarsult
kutatéi, PhD és gradudlis hallgatoéi, valamint a hazai és kulfoldi partnerek széamos
kutatdja.
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eredeti tervek szerint a kutatdcsoport ehhez az SZTE Embertani gylijteményének
mintegy 10 ezer leletét kivanta megvizsgalni, és azok adatainak felhasznéalasaval
tervezte javitani a tbc paleopatoldgiai diagnosztikai lehetOségeit. A morfoldgiai-
diagnosztikai aspektusok mellett kitiintetett szerepet szant a projekt a tbc-s nyomokat
mutatd paleopatoldgiai leletek paleomikrobioldgiai vizsgalatanak (konfirmalasanak),
illetve a makroszkdépos morfoldgiai és molekularis vizsgalati eredményeken alapuld
paleoepidemioldgiai rekonstrukcidnak. A tervekben mar tényszerlien megfogalmazddott
az ICEPT-2 nemzetkodzi konferencia lebonyolitdsanak, illetve a kapcsolodd
tanulmanykoétet megszerkesztésének szandéka is.

Az eredetileg 4 évre tervezett kutatas szakmai és technikai okok miatt 5,5 év alatt kerlt
megvaldsitasra. A feldolgoz6 munkaval és laboratoriumi vizsgalatokkal kapcsolatos
célfeladatok mar 2013 Gszére megvalodsultak, hasonléan a fébb szervezési és publikacios
feladatokhoz. Az OTKA 3altal engedélyezett b6 egy év hosszabbitas lehet6vé tette, hogy
elkészlljon a vallalt nemzetk6zi tanulmanykotet, ami a korabbi publikacidkkal egyutt a
projekt kiemelked6é eredményességet fémjelzi (tobb tucat nemzetkézi publikacio és
konferencia-el6adas).

Az oszteolodgiai vizsgalatok keretében az utdbbi 7 ezer éves id6szakbdl 10675 embertani
lelet vizsgalatara kerllt sor a szegedi gylijteményben (6sszesen 52 szériabdl). A
vizsgalatok soran 545 esetben sikerllt tbc-s fert6zottséget azonositani. A feltart 545 eset
paleopatoldgiai tipizalasa egyértelmlivé tette az atipusos formak lényegesen nagyobb
gyakorisdgat és diagnosztikai sulyat. Az atipusos csont-izlileti tbc el6fordulasnak a
klasszikus megjelenési formakhoz viszonyitott mintegy nyolcszoros tulsulya azt is jelzi,
hogy a kutatécsoport jelent6s elGrelépést ért el a tbc morfoldgiai paleopatoldgiai
diagnosztikaja terén.

Az atipusos esetek regisztralasdnak sziikségességét tamasztottdk ald az elvégzett aDNS
vizsgdlatok is, amelyek megkézelitéen hasonlé ardnyban konfirmaltak azok esetében a
tbc fert6zottséget (28/74=37,84%), mint az un. klasszikus esetekben kimutathatd
Mycobacterium tuberculosis DNS maradvanyokat (10/24=41,67%). A K78555 OTKA
kutatas fontos Uj eredménye, hogy a mycobacteridlis fert6zések paleopatoldgiai
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diagnosztikajaban korabban ritkan alkalmazott lipid biomarker elemzés is sok esetben
megvaldsult, aminek hasznossagat annak fokozott eredményessége is igazolta
(27/30=90%-0s konfirmalasi szint). Osszesen 57 esetben sikeriilt igazolni a tbc
fert6zottséget valamilyen molekularis biolégiai mddszerrel 107, erre a célra szelektalt
mintabol.

Az eredeti terveket jelentésen meghaladta a diagnosztikai munkdba bevont csontvazak
szama: a washingtoni Terry Anatomical Collection-ben tobb mint 1700 lelet vizsgalatara
kerilt sor, amelyek értékes (és a K78555 OTKA projekt eredményeit gazdagitd) adatokat
szolgaltattak. Az MTM és az MTA BTK gydjteményeiben, valamint kulfoldi
gyljteményekben és asatasokon vizsgalt leletek Gsszesen tobb mint kétezerrel novelték
meg a tanulmanyozott emberi maradvanyok (csontvdazak és mumifikalodott
maradvanyok) szamat.

Paleoepidemioldgiai szempontbdl nagy jelentéségli, hogy a 2008 el6tti szakirodalomban
alig masfél ezer évesnek leirt Karpat-medencei tbc-térténetet a projekt sok ezer évvel
.Visszabb tolta” idGben, és tobb hazai neolit lel6helyrdl is igazolta (aDNA + lipid
biomarker adatokkal kiegészitve), hogy a betegség legalabb 7 ezer éve jelen van hazank
teriletén. E jelentOs (tobbek kdzott a PLoS One folydiratban kézolt) paleoepidemiolégiai
eredményeket egészitik ki a Franciaorszagban tanulmanyozott sziriai mintak, amelyek
minden kétséget kizaréan igazoltak a tuberculosis human megjelenésének eldidejliségét
a szarvasmarha-félék haziasitdsdhoz viszonyitva. Nagyon fontos Uj eredmény a még
jelenleg is kutatott neandervélgyi-tuberculosis felismerés - ami mar tobb mint 30 ezer
éves eurdpai multat jelez. Ezek a kutatdsok el6zetes eredményeket szolgaltattak a
projekt soran (a kutatas jelenleg is tart), hasonléan a tuberculosis és lepra
tarsfert6zéssel kapcsolatos paleopatoldgiai/paleoepidemioldgiai megallapitasokhoz.

Gyakorisagat és virulencidjat tekintve érdekes ,hulldamzas” rajzolédik ki a szegedi
mintakon végzett kutatasok eredményeibdl: egyes Ujkokori kézésségek mar viszonylag
magas aranyban mutattak virulens tbc formadkat, mig joval késébb élt human
népességektél is maradtak rank alacsonyabb mérvli fert6zottségrél arulkodo
csontanyagok (a korokozok valtozasa mellett a népességek immunallapot-valtozasardl is
drulkodva). Az Arpad-kortdl az Ujkor felé haladva ismét megnétt az atipusos (korai
stadiumu) tbc fert6zottség aranya a vizsgalt embertani széridkban.

A projekt tudomanyos rendezvény-szervezési és publikaciés téren tulteljesitette
vallalasait: a 2012-es nagy szabasu szegedi ICEPT2 (TB Evolution) konferencia el6tt, mar
2009 tavaszan nemzetkézi konferencia megrendezésére keriilt sor a K78555 OTKA
projekthez kapcsoldéddéan (GPLF2009, Szeged). Mindkét rendezvényhez tanulmanykotet is
csatlakozott (a projekthez kapcsolddd tovabbi szamos publikacié mellett).

A kutatds el6zetesen nem nevesitett, de mégis hangsulyos eleme volt az egyetemi
posztgradualis képzéshez / tudomanyos utanpotlds-neveléshez, a nemzetkozi
kooperacio-fejlesztéshez és a kutatdsi kapacitds-fejlesztéshez valé szoros kapcsolodas.
Mindharom terileten jelent0s sikereket emlithetlink: a projektben 06sszesen 7
doktorandusz vett részt, kozllik ketten szereztek szorosan kapcsolédd kutatdssal PhD-
fokozatot (2012, 2014), egy éven bellil 3 tovabbi védés varhaté. A tudomanyos
utanpotlas-neveléshez kapcsolddik az is, hogy a projekt hasznos eredményekkel tamogat
egy, a kozeljovében elkésziild habilitaciés dolgozat, és egy varhatdan jovére elkészild
MTA doktori értekezést.

Kifejezetten a K78555 OTKA projektnek készonhetd a kutatdcsoport dinamikusan fejl6dé
magyar-olasz (SZTE-EURAC), magyar-angol (SZTE-Univ.Birmingham), ill. magyar-francia
(SZTE-EPHE, szerzédéssel) K+F egyuttmikddéseinek beinduldsa. A K+F kapacitasbovités
jellemz6 példaja az SZTE TTIK Embertani és Genetikai Tanszékek k&z6s aDNS
laboratériumanak kialakitdsa, ami a jovOben segitheti a hazai paleomikrobioldgiai
kutatasok fejlédését is.

A sikeres projekt szamos részelemében a kutatdasok jelenleg is folynak. Az elért
eredmények a legUjabb molekuladris bioldgiai technikdk alkalmazasaval jelentds Uj
tudomdnyos eredményeket prognosztizalnak.



A tuberculosis paleoepidemiolégiaja” (K78555, 2009-14) c. OTKA kutatas

Tervek, résztvevok, megvaldsitas, eredmények — részletes jelentés

1. A 2009-ben megkezdett K78555 kutatasi projekt eredeti munkatervének
vazlata

7.

és Ujszerl szintézise, az utdbbi 7 ezer évet reprezentald mintegy 10 ezer embertani lelet
vizsgalataval, Uj metodikak alkalmazasaval:

- a tuberculosis makro-morfoldgiai diagnosztikajanak pontositasa a
paleopatolégidaban, a betegség korai és kronikus koérformait is figyelembe vevd
komplex diagnosztikai rendszer kialakitdsaval (nemzetkozi egylittmikédésben);

- a megfelel6 diagnosztikai kritériumok, és az osteo-archeoldgiai széridk megtartasi
allapoténak figyelembe vételével a szegedi embertani gyljtemény mintegy 10
ezer leletének téma-specifikus vizsgalata;

- a morfolégiai megfigyelések tesztelése paleomikrobioldgiai és paleoradioldgiai
modszerekkel (hazai és nemzetkozi egytttmiikodésben);

- a kapott eredmények paleoepidemioldgiai szintézise;

- egy, a témahoz kapcsoldodd nemzetk6zi multidiszciplinaris kongresszus (ICEPT-2)
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szintetizalé tanulmanykotet megijelentetése.

2. A K78555 OTKA kutatasi projekt helyszinei és résztvevoi

A kutatds kozponti bazisa az SZTE TTIK Embertani Tanszéke és human oszteoldgiai
gyljteménye (Flggelék, 1. kép) volt.

A projekt végrehajtasa sokrétli hazai és nemzetkozi interdiszciplinaris kooperaciok
keretében =zajlott. Ezek kozll is ki kell emelnink a kozponti helyzetli szegedi
antropoldgiai kutatéhely egyilttmikodéseit az orvosi képalkotd technikakat alkalmazé
intézményekkel (pl. SZTE Radioldgiai Tanszék, Fliggelék, 2. kép; Semmelweis Egyetem
Radiolégiai Klinika; Kaposvari Egyetem Egészségtudomanyi Kozpont). A molekularis
biolégiai diagnosztikai eljardsok terén szédmos eredményt értiink el a Pécsi
Tudomanyegyetem Biokémiai Intézetével, ill. az SZTE Genetikai Tanszékével
egylttm(ikédve. A magyarorszagi paleomikrobioldgiai kutatasok hagyomanyanak, illetve
technikai feltételeinek hidnya miatt 6rémmel fogadtuk el a kulfoldi partnereink altal
felkinalt egyuttm(ikodési lehetGségeket. Els6 helyen kell megemlitenink a bolzano-i
mumiakutatd aDNS laboratériumat (Prof.Dr. Albert Zink, Institute for Mummies and the
Iceman, EURAC European Academy, Bolzano, Italy), ahol kutatdéink és hallgatoink
0sszesen 8 kutatduton vehettek részt - hazai mintdink elemzésén dolgozva (Fliggelék,
3.kép). Nagyon fontos - megjelent publikaciokban is megtestesild - eredmények
szarmaznak a University College London (Dr. Helen Donoghue, paleomikrobioldgia) és a
University of Birmingham (Prof. David Minnikin, Dr. Oona Lee, lipid biomarker elemzés)
laboratoriumaiban folytatott ko6z06s kutatdasokbdl (ahol munkacsoportunk kutatdi
dolgozhattak egyltt brit kollégakkal, hazai mintakon). Francia kutatdpartnereink
(Prof.Dr. Olivier Dutour, EPHE, Paul Broca Laboratory, Dr. Pascale Perrin, Université de
Montpellier; Dr. Helene Coqueugniot, CNRS; Prof.Dr. Christophe Sola, Université Paris-
Sud) a paleopatologiai diagnosztikaban, epidemioldgiai elemzésekben és konferencia-
szervezési, kiadvanyszerkesztési feladatokban mikodtek kozre.



Az eredeti tervekben szereplé szegedi anyagfeldolgozast hazai (MTM, Budapest,
Fliggelék, 4. kép) és kulfoldi (Smithsonian Institution, Washington DC) gyljtemények
leleteinek vizsgalataval egészitettik ki.

A kutatdsban részt vett az SZTE Embertani Tanszék teljes kutatoi/oktatdi/technikusi
allomanya, tarsult kutatdéi, PhD és graduadlis hallgatéi. A teljesség igénye nélkul ki kell
emelni Dr. Molnar Erika rendkivil kiemelked6 szenior kutatdi teljesitményét és Dr.
Marcsik Antdonia eredményes kutatdomunkajat; Dr. Paja Laszlé6 és Dr. Muriel Masson
megvédett, és a projekt témajabdl irt doktori munkajat, tovabba Pdsa Annamaria és
Spekker Olga doktoranduszokat (el6ébbi a tbc paleomikrobioldgidja, utdbbi a tbc
morfoldgiai paleopatoldgiai diagnosztikdja témabol késziti doktori értekezését). Hazai
partnereink kozil kilondsen sok segitséget kaptunk Dr. Pap Ildikotél (MTM Embertani
Tar, tbc és mumiakutatas), és Dr. Mark Laszl6tdl (Pécsi Tudomanyegyetem Biokémiai
Intézet).

A kutatdsba bekapcsolddo kilfoldi partnereink kdzott, a fentiekben felsorolt neveken tul,
kilonoésen fontos megemliteniink Donald J. Ortner-t (Smithsonian Institution,
Washington DC), a human paleopatoldgia kézelmultban elhunyt kiemelkedd alakjat.

3. A K78555 OTKA kutatasi projekt idorendje

Az eredetileg 4 évre (2009-13) tervezett kutatds szakmai és technikai okok miatt 5,5 év
alatt (2009-2014) kerilt megvalésitasra. A feldolgozé munkaval és laboratériumi
vizsgalatokkal kapcsolatos célfeladatok mar 2013 6szére megvaldsultak, hasonldéan a
fébb szervezési és publikacids feladatokhoz. Az OTKA altal engedélyezett 6sszesen masfél
év hosszabbitas lehet6vé tette, hogy elkészlljon a vallalt nemzetkozi tanulmanykotet
(sikeruljon el6teremteni az ahhoz sziikséges kiegészit6 forrasokat). A ,Tuberculosis in
Evolution” kotet (a Tuberculosis c. folydirat klilénszama, Palfi et al, 2015, in press) a
korabbi publikaciokkal egyltt a projekt kiemelked6 eredményességet fémjelzi (t6bb tucat
nemzetkozi publikacié és konferencia-eléadas).

A projekt idérendjének fébb pontjai a kovetkezOk szerint vazolhatok:

2009 (masodik félév):

- Elméleti és gyakorlati kutatdbmunka a tuberculosis és mas mycobacteridlis fert6zések
paleopatoldgiai diagnosztikaja terén;

- Morfoldgiai kutatdbmunka az SZTE Embertani Tanszék gyljteményében;

- egylttmikodések elinditdsa a paleomikrobiologia és a tbc lipid biomarker-diagnosztika
terlletén (UCL London, University of Birmingham);

- Tbc-fert6zott mumiak vizsgalata az MTM Embertani Tarban;
- Paleobiokémiai/paleoproteomikai kutatasok megkezdése a Pécsi Tudomanyegyetemen;

- Nemzetkozi konferencia-szervezés (GPLF2009 meeting), el6adasok, tanulmanykotet-
szerkesztés;

- Cikkek irdsa, részvétel nemzetkozi konferencian (Bolzano).

2010:

- SZTE Embertani Tanszék osteo-archeoldgiai széridinak feldolgozasa, doktoranduszok
bevonasaval;

- Tbc-lepra koinfekcié kutatdasa (MTM Embertani Tar);

- Tanulmanyut a washingtoni Terry Anatomical Collection-ben, kooperacids kutatas (D.
Ortner, O. Dutour) - korai stadiumu/atipusos TB diagnosztika;



- Tanulmanyut Bolzanoba (Institute for Mummies and the Iceman, EURAC European
Academy, Bolzano, Italy), a ‘Bacsalmas’ pilot-projekt megkezdése;

- Tanulmanyut - paleoepidemioldgiai kutatas (O.Dutour, Univ. Mediterranée, Marseille);

- Cikkek irasa, részvétel nemzetkozi konferencidkon (Toulon, Bécs, Miinchen).

2011:

- SZTE Embertani Tanszék osteo-archeoldgiai széridinak feldolgozasanak folytatasa
(szakdolgozo és doktorandusz hallgatdkkal);

- Neandervolgyi tbc-infekcid kutatdas megkezdése (MTM Embertani Tar);

- 'Bacsalmas’ pilot-projekt (paleomikrobioldgia, Bolzano) - 2 SZTE doktorandusz + 1
SZTE kutatd 2-2 tanulmanyutja Bolzanoban;

- Paleomikrobioldgiai pilot projektek eredményeinek szintézise;

- Cikkek irdsa, részvétel nemzetkozi konferencidkon (Toulon, Schleswig, Szombathely,
Montpellier);

- ICEPT2 - TB Evolution konferencia szervezése.

2012:
- SZTE Embertani Tanszék osteo-archeoldgiai széridinak feldolgozasanak folytatasa;

- Neandervoélgyi tbc-infekcié kutatds folytatdasa — molekularis diagnosztika (Institute for
Mummies and the Iceman, EURAC European Academy, Bolzano, Italy);

- ‘Bacsalmas’ pilot-projekt (paleomikrobioldgia, Bolzano) eredményeinek feldolgozasa;
- ,Alsényék” neolit tbc program elkezdése;
- Cikkek irasa, részvétel nemzetkozi konferenciakon (Lille, Szombathely, Montpellier);

- ICEPT2 - TB Evolution konferencia megszervezése és lebonyolitasa.

2013:

- A K78555 OTKA kutatasi projektbe bevont szegedi osteo-archeoldgiai szériak
feldolgozasanak befejezése és az eredmények kiértékelése;

- '‘Bacsalmas’, ‘Gorzsa’, '‘Bélmegyer’ és 'Alsdnyék’ pilot-projektek zarasa, kiértékelése,
cikkek irdsa (paleomikrobioldgia — Bolzano, London, Birmingham);

- ,Tuberculosis in Evolution” konferencia-kétet (Tuberculosis c. folyoirat kilénszama)
szerkesztési feladatainak megkezdése, a kllonszam finanszirozasanak szervezése,
bonyolitasa;

- Cikkek irdsa a ,Tuberculosis in Evolution” konferencia-kotetbe;

- Részvétel nemzetkozi konferencidkon (Bolzano, Bordeaux).

2014:
- A K78555 OTKA kutatasi projekt eredményeinek szintézise;
- A kutatasi feladatok egy részének zarasa;

- Kiegészitd vizsgalatok (Bolzano - paleomikrobioldgia, Bordeaux - paleoradioldgia, 3D
rekonstrukcid);



- Uj kutatasok inditdsa (NGS - Tubingen+Bolzano - folyamatban); 3D rekonstrukcios
diagnosztika (Bordeaux - folyamatban); MUmiaTB-CTdiagnosztika (MTM Budapest -
folyamatban);

- ,Tuberculosis in Evolution” konferencia-kotet (Tuberculosis c. folydirat kilénszama)
szerkesztési feladatainak folytatadsa, finanszirozasi/adminisztracids feladatok;

- Cikkek irasa, részvétel nemzetkozi konferenciakon (Toulon, Calgary, Bordeaux).

4. A K78555 OTKA kutatasi projekt eredményei
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eredeti tervek szerint a kutatdécsoport ehhez az SZTE Embertani gyljteményének
mintegy 10 ezer leletét kivanta megvizsgdlni, és azok adatainak felhasznalasaval
tervezte javitani a tbc paleopatoldgiai diagnosztikai lehetOségeit. A morfoldgiai-
diagnosztikai aspektusok mellett kitiintetett szerepet szant a projekt a tbc-s nyomokat
mutaté paleopatoldgiai leletek paleomikrobiolégiai vizsgalatanak (konfirmalasanak),
illetve a makroszkdépos morfoldgiai és molekularis vizsgalati eredményeken alapuld
paleoepidemioldgiai rekonstrukciénak. A tervekben mar tényszer(ien megfogalmazoédott
az ICEPT-2 nemzetkodzi konferencia lebonyolitdsanak, illetve a kapcsolodd
tanulmanykotet megszerkesztésének szandéka is.

Az eredetileg 4 évre tervezett kutatds szakmai és technikai okok miatt 5,5 év alatt kerlt
megvaldsitasra. A feldolgoz6 munkaval és laboratoriumi vizsgalatokkal kapcsolatos
célfeladatok mar 2013 Oszére megvaldsultak, hasonléan a fébb szervezési és publikacids
feladatokhoz. Az OTKA altal engedélyezett b6 egy év hosszabbitas lehetévé tette, hogy
elkészlljon a vallalt nemzetk6zi tanulmanykoétet, ami a korabbi publikacidkkal egyltt a
projekt kiemelked6é eredményességet fémjelzi (tobb tucat nemzetkézi publikacio és
konferencia-el6adas).

Az oszteoldgiai vizsgalatok keretében az utébbi 7 ezer éves id6szakbdl 6sszesen 10675
embertani lelet vizsgalatara kerlt sor a szegedi gyljteményben (6sszesen 52 szériabdl)
- 1Id. 1 és 2. abrak.

1. dbra: az SZTE Embertani Tanszék oszteoldgiai gyljteménybdl a kutatasba bevont tébb
mint 10 ezer embertani lelet szarmazasi helyeit bemutatoé térkép
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2. dbra: a vizsgalt embertani széridk régészeti periddusok szerinti beosztasa
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3. abra: a vizsgalt embertani leletek régészeti periddusok szerinti beosztasa

A vizsgalatokba bevont széridk szam szerinti eloszlasa aranylag egyenletes (2. abra), az
esetszamok tekintetében azonban rendkivil nagy eltéréseket taldlunk - 6sszhangban a
szegedi gyljtemény leleteinek Osszetételével. A tanulmanyozott leletek kétharmada a
K6zépkorbdl szarmazik, mig az ujkékori vagy bronzkori leletek részaranya minddssze
1,2-1,3% (3. &bra)

Az Ujkékortdl a Kés6-Kozépkorig tartd idészakokbdl vizsgalt széridkrol/leletekrdl, és az
azokon detektalt tbc-s eredetl fert6zésnyomokrdol az 1. Tablazat ad részletes
tajékoztatast (Id. Melléklet).

Az 1. Tablazat hivatkozasait (benne a projekt keretében elvégzett kutatasokat bemutatd
Uj sajat referenciakat) kilon csatolt dokumentum tartalmazza (Id. Melléklet).

A 2. Tablazat a projekt keretében a szegedi gy(lijtemény leleteinek egy részén elvégzett
molekularis bioldgiai diagnosztikai vizsgalatok eredményeit foglalja 6ssze (Id. Melléklet).



5. adbra: Endocranidlis 1ézid kdzépkori gyerekkoponyan: tbc okozta meningitis nyomai

A vizsgalatok soran 545 esetben sikertlt tbc-s fert6zottséget azonositani. Az Un. tipikus
vagy klasszikus csont-iziileti tbc-s esetek dont6 tobbségét spondylitis tuberculosa vagy
arthritis tuberculosa krénikus formaja adta (ld. pl. 4. abra). Atipusos, vagy korai
stadiumd tbc-s csontelvaltozasok korébdl leggyakrabban tidé/mellhartya tbc-vel
0sszefiiggd borda-lézidkat, tbc-s meningitis kévetkeztében kialakult endocranialis 1ézidkat
(Id. pl. 5. abra), felszini csigolya-lézidkat, vertebralis hipervaszkularizacié, diffuz
periostitis és egyéb |ézidk asszocialt formait regisztraltunk.

A feltart 545 valdszinlsithetd tbc eset paleopatoldgiai tipizaldsa egyértelm(ivé tette az
atipusos formak Iényegesen nagyobb gyakorisagat - és jelent6s diagnosztikai sulyat. Az
atipusos csont-izlleti tbc el6forduldsnak a klasszikus megjelenési formakhoz viszonyitott
mintegy nyolcszoros tulsulya (6. abra) azt is jelzi, hogy a kutatécsoport jelent6s
el6relépést ért el a korai tbc-formak morfoldgiai-paleopatoldgiai diagnosztikaja terén.
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6. abra: A regisztralt tuberculosis esetek morfoldgiai tlinetek szerinti csoportositasa

Az atipusos esetek regisztralasanak szilkségességét tamasztottak ala az elvégzett aDNS
vizsgalatok is, amelyek megkozelitden hasonld aranyban konfirmaltak azok esetében a
tbc fert6zottséget (28/74=37,84%), mint az Un. klasszikus esetekben kimutathatd
Mycobacterium tuberculosis DNS maradvanyokat (10/24=41,67%) - Id. 2. Tablazat, ill.
7. abra.

W Klasszikus/Késéi
| Atipikus/Korai

B Morfoldgiailag negativ

35

7. dbra: A molekularis vizsgalattal is konfirmalt tbc esetek morfoldgiai tlinetek szerinti
csoportositasa

Osszesen 57 esetben sikeriilt igazolni a tbc fertdzéttséget valamilyen molekuldris
biolégiai médszerrel a 107, erre a célra szelektalt mintabdl (2. Tablazat).

A K78555 OTKA kutatds fontos Uj eredménye, hogy a mycobacteridlis fertézések
paleopatoldgiai diagnosztikdjaban korabban ritkdbban alkalmazott lipid biomarker
elemzésre is sok esetben sor kerllt, aminek hasznossagat annak fokozott
eredményessége is igazolta (27/30=90%-0s konfirmalasi szint) - Id. 2. Tablazat.

A lipid biomarker elemzések meggy6z6en tdmasztottdk ald szdmos morfologiai és aDNS
eredményunket (e.g. Masson et al, 2013, 2015).

Az eredeti terveket jelent6sen meghaladta a diagnosztikai munkaba bevont csontvazak
szama: a washingtoni Terry Anatomical Collection-ben tobb mint 1700 lelet vizsgalatara
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kerllt sor, amelynek soran igen értékes (és a K78555 OTKA projekt eredményeit
gazdagitd) megfigyelésekre kertlt sor. A Terry Collection leletein végzett vizsgalatok
igazoltak a korai tipusu tbc-s 1ézidk asszocidlt jellegét és azok diagnosztikus értékét (e.g.
Palfi et al., 2012a). Az MTM és az MTA BTK gy(lijteményeiben, valamint kulfoldi
gyljteményekben és asatasokon vizsgalt leletek Gsszesen tobb mint kétezerrel novelték
meg a tanulmanyozott emberi maradvanyok (csontvazak és mumifikalddott
maradvanyok) szamat. A Magyar Természettudomanyi Muzeum leletén végzett
vizsgalatunk igazolta el6sz6r morfolégiai alapon is a tbc és a lepra kozétti koinfekcio
paleopatoldgiai megjelenését (Palfi et al, 2010).

Paleoepidemioldgiai szempontbdl nagy jelentéségli, hogy a 2008 el6tti szakirodalomban
alig masfél ezer évesnek leirt Karpat-medencei tbc-térténetet a projekt sok ezer évvel
.Visszabb tolta” az id6ben, és tobb hazai neolit lel6helyrdl is igazolta (aDNA + lipid
biomarker adatokkal kiegészitve), hogy a betegség legalabb 7 ezer éve jelen van hazank
teriletén (e.g. Masson et al, 2013, 2015; Posa et al, 2015a; Spekker et al, 2012). E
jelentdés (tobbek ko6z6tt a PLoS One folydiratban ko6z06lt) paleoepidemioldgiai
eredményeket egészitik ki a Franciaorszagban tanulmanyozott sziriai mintak, amelyek
minden kétséget kizaréan igazoltak a tuberculosis human megjelenésének eldidejliségét
a szarvasmarha-félék haziasitdsahoz viszonyitva (Baker et al, 2015). Nagyon fontos Uj
eredmény a még jelenleg is kutatott neandervélgyi-tuberculosis felismerés - ami mar
tobb mint 30 ezer éves eurdpai multat jelez (Palfi et al, 2012b). Ezek a kutatdsok
el6zetes eredményeket szolgaltattak a projekt soran (a kutatas jelenleg is tart),
hasonldéan a tuberculosis és lepra tarsfert6zéssel kapcsolatos, korabbiakban emlitett
paleopatoldgiai/paleoepidemioldgiai megallapitasokhoz.

Gyakorisagat és virulencidjat tekintve érdekes ,hulldamzas” figyelhet6 meg a szegedi
kutatasi eredményekben: egyes Ujkoékori kdzosségek mar viszonylag magas aranyban
mutattak virulens tbc formakat, mig joval késébb élt human népességektdl is maradtak
rank alacsonyabb mérv( fert6zottségrél arulkodd csontanyagok (a korokozok valtozasa
mellett a népességek immunallapot-valtozasardl is arulkodva). Az Arpad-kortdl az Ujkor
felé haladva ismét megnétt az atipusos (korai stadiumu) tbc fert6zottség aranya a
vizsgalt embertani széridkban. Kulonosen jelentés az atipusos tbc megjelenés ardnya a
bacsalmasi kés6 kdzépkori embertani széridban (e.g. Pésa et al, 2013, 2015b).
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8. abra: Kildénbdzé morfologiai megjelenésl tbc-s csontfertézések szama a kilénb6z6
régészeti periddusokban

A projekt tudomanyos rendezvény-szervezési és publikacios téren tulteljesitette
vallalasait: a 2012-es nagy szabasu szegedi ICEPT2 (TB Evolution) konferencia el6tt, mar
2009 tavaszan nemzetkozi konferencia megrendezésére keriilt sor a K78555 OTKA
projekthez kapcsoléoddéan (GPLF2009, Szeged; Palfi et a/, 2009). Mindkét rendezvényhez
tanulmanykétet is csatlakozott (a projekthez kapcsolodd tovabbi szamos publikacion
tulmenden).
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A projekt el6zetes tervekben nem nevesitett, de mégis nagyon hangsulyos eleme volt az
egyetemi posztgradualis képzéshez / tudomanyos utanpétlas-neveléshez, a nemzetkozi
kooperacio-fejlesztéshez és a kutatasi kapacitds-fejlesztéshez valé szoros kapcsolodas.
Mindharom terlleten jelentds sikereket emlithetliink: a projektben &sszesen 7
doktorandusz vett részt, kozulik ketten szereztek szorosan kapcsolodo kutatassal PhD-
fokozatot (Paja, 2012; Masson, 2014), egy éven belil 3 tovabbi védés varhatd (Lovasz
G., Kristof L.A., Pdsa A.). A tudomanyos utanpétlas-neveléshez kapcsolddik az is, hogy a
projekt hasznos eredményekkel tamogat egy, a kozeljovoben elkészilé habilitacios
dolgozat (Dr. Molnar Erika, habilitacié varhaté ideje 2015/2016), és egy varhatdéan 2016-
ban leadasra ker(il6 MTA doktori értekezés (Dr. Palfi Gyorgy) anyagait.

Kifejezetten a K78555 OTKA projektnek koszdénhet6é az azéta nagyon dinamikusan fejlodo
magyar-olasz (SZTE-EURAC), magyar-angol (SZTE-Univ.Birmingham), ill. magyar-francia
(SZTE-EPHE, szerzG6déssel) K+F egyltttmikodéseink beindulasa.

A K+F kapacitasbovités jellemz6 példaja az SZTE TTIK Embertani és Genetikai Tanszékek
kozos aDNS laboratériumanak kialakitdsa, ami a jovében segitheti a hazai
paleomikrobioldgiai kutatasok fejlédését is.

A sikeres projekt szamos részelemében a kutatasok jelenleg is folynak. Az elért
eredmények a legujabb molekularis bioldgiai technikdk alkalmazasaval jelentds Uj
tudomanyos eredményeket prognosztizalnak.

Koszonetnyilvanitas
Kutatdmunkank tdmogatasaért koszonetiinket fejezziik ki az OTKA-nak.

A projekt sikerét nagyban segitette hazai és kilfoldi partnereink lelkes kézremUkodése,
amiért ezuttal is kdszénetlinket fejezzlk ki.
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Fiiggelék

1. kép - tbc-s embertani leletek vizsgalata az SZTE Embertani

Tanszék gyljteményében

2. kép - patolégias elvaltozasokat mutatd csontvazmaradvanyok
CT-vizsgalata az SZTE Radioldgiai Tanszéken
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3. kép - Szegedi doktorandusz a bolzanoi aDNS laboratériumban

(Institute for Mummies and the Iceman,

EURAC European Academy, Bolzano, Italy)

4. kép - Tbc-paleopatoldgiai kutatas - paleomikrobioldgiai
mintavétel az MTM Embertani Tarban (Budapest)
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Melléklet (tablazatok)

la. Tabldzat - morfoldgiai kutatasok: ,A tuberculosis paleoepidemiolégiaja” (K78555,
2009-14) c. OTKA projektbe bevont human osteoarcheoldgiai széridk morfoldgiai
tuberculosis-diagnosztikai eredényei

1b. Hivatkozasok: HIVATKOZASOK JEGYZEKE az 1. (morfoldgiai kutatésok) tablazathoz
2. Tablazat - molekularis bioldgiai vizsgalatok: ,A tuberculosis paleoepidemioldgiaja”
(K78555, 2009-14) c. OTKA projektbe bevont human osteoarcheoldgiai széridk

morfoldgiai vizsgalatat kovetben kivalasztott mintdk paleomikrobioldgiai diagnosztikai
eredényei (molekularis biolégiai — aDNS és lipid miomarker - vizsgalatok)
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Lel6hely (datalas)

Vizsgalt
egyének
szama

Tuberkulozisos esetek szama

Klasszikus/
Késdi stadiumu

Atipikus/ Morfologiailag negativ —
molekularisan pozitiv

Korai stadiumu

Hivatkozasok

0
DESZK — Olajkit (i.e. 6. évezred) 2 Masson 2014
0 | 0 | 0
. P 0
HODMEZOVASARHELY — Bodzéaspart (i.e. 6. évezred) 1 0 I 0 I 0 Masson 2014
; oo 0
HODMEZOVASARHELY - Kotac-part (i.e. 6. évezred) 8 0 | 0 | 0 Masson 2014
. P 0
HODMEZOVASARHELY — Kovéacs-tanya (i.e. 6. évezred) 1 0 ‘ 0 ‘ 0 Masson 2014
. 0
BEKES - Povadzug (i.e. 5. évezred) 5 Masson 2014
0 ] 0 ] 0
0
DESZK — Ordos (i.e. 5. évezred) 1 Masson 2014
0 ] 0 ] 0
. o 0
HODMEZOVASARHELY — Kokénydomb (i.e. 5. évezred) 4 0 I 0 I 0 Masson 2014
; o 0
HODMEZOVASARHELY — Kékénydomb — Szabd-tanya (i.e. 5. évezred) 4 0 ’ 0 ’ 0 Masson 2014
. o 0
HODMEZOVASARHELY - Kokénydomb — Voros-tanya (i.e. 5. évezred) 1 0 I 0 I 0 Masson 2014
14 Masson 2011, 2014
A PP . | Palfi és Molnar 2009
HODMEZOVASARHELY — Gorzsa (i.e. 5. évezred) 1 Masson et al. 2008, 2009, 2012, 2013, 2014, 2015
0 14 0 Palfi et al. 2008
4 Posa et al. 2012b
, “ L. . , 0sa et al.
VESZTO —Mégori halom (i.e. 5. évezred) 30 . A . Spekker et al. 2012a.b.c, 2013a,b,c, 2014a




TAPE — Széntéglaéget6 (i.e. 1-2. évezred)

KOZOLETLEN

0

KISZOMBOR - B (i.sz. 2-5. szdzad) 9 0 | 0 Kammerhofer szakdolgozat 2007
. ) 0

KISZOMBOR - Kisladany (i.sz. 2-5. szazad) 15 0 | 0 Kammerhofer szakdolgozat 2007
) 0

KISZOMBOR - Téglagyar (i.sz. 2-5. szazad) 4 0 | 0 Kammerhofer szakdolgozat 2007

MADARAS — Halmok (i.sz. 2-5. szézad) 463 0 Paja 2012
R 0 0 (NV) Marcsik 2011

GEPIDA KOR
KISZOMBOR - B (i.sz. 5-6. szazad) 79 0 | g Kammerhofer szakdolgozat 2007
e 0
GEPIDA KOR OSSZESEN
= 79 _
(1 leléhely) 5 i

0
KISZOMBOR — B (i.sz. 7. szazad) 3 0 | 0 Kammerhofer szakdolgozat 2007
: , 0
KISZOMBOR - E (i.sz. 7. szdzad) 68 0 | 0 Kammerhofer szakdolgozat 2007
KISZOMBOR — F (i.sz. 7. szazad) 24 2 Kammerhofer szakdolgozat 2007




KISZOMBOR — Otemeté (i.sz. 7. szézad)

Kammerhofer szakdolgozat 2007

CSONGRAD — Felgyé (Urmés tanya) (i. sz. 7-8. szazad)

149

12

11

Palfi et al. 2015
Mark et al. 2009, 2010, 2011
Maczel et al. 2009, 2010
Nagy et al. 2008
Zink et al. 2007
Marcsik et al. 2006b, 2007, 2009
Maczel 2003

KISKUNDOROZSMA — Daruhalom-diil6 (i. sz. 7-8. szazad)

94

1 (NV)

Lee et al. 2012
Palfi et al. 2012a
Palfi és Molnar 2009
Marcsik et al. 2006b, 2007, 2009
Molnar et al. 2006

SUKOSD - Séagod (i. sz. 7-8. szazad)

336

0 (NV)

Paja 2012
Mark et al. 2009, 2010, 2011
Palfi et al. 2009a
Nagy et al. 2008
Zink et al. 2007
Haas et al. 1999, 2000
Maczel et al. 1999
Marcsik et al. 1997, 1999
Palfi és Marcsik 1999
Marcsik 1978
Kohegyi és Marcsik 1976

KISKUNDOROZSMA — Kett6shatar (i. sz. 7-9. szazad)

363

3(NV)

Molnér et al. 2012
Bereczki et al. 2010
Marcsik et al. 2007, 2009, 2010

KISZOMBOR — M (i. sz. 7-9. szézad)

Kammerhofer szakdolgozat 2007

KISZOMBOR - Nagyszentmiklosi ut (i. sz. 7-9. szazad)

12

Kammerhofer szakdolgozat 2007

KISZOMBOR — Nagyladany (i. sz. 7-9. szazad)

Kammerhofer szakdolgozat 2007

KISZOMBOR — Obébai 1t (i. sz. 7-9. szazad)

ojlo|jojo|o|jo|oO

Kammerhofer szakdolgozat 2007

PITVAROS - Viztarozo6 (i.sz. 7-9. szazad)

226

Paja 2012
Paja et al. 2010
Zink et al. 2007

Molnar 2000, 2001




Haas et al. 1999, 2000
Maczel et al. 1999

4 1 (NV) Palfi ¢s Marcsik 1999
Molnar et al. 1997, 1998a,b
Palfi et al. 1996b, 1999
Molnar et al. 2010, 2015
Paja 2012
Boros-Major et al. 2011
20 Mark et al. 2010, 2011
Paja et al. 2010
Nagy et al. 2008
. s . . Marcsik et al. 2007, 2009
BELMEGYER — Csémdoki domb (i. sz. 8. szdzad) 240 Zink et al. 2007
Haas et al. 1999, 2000
Maczel et al. 1999
5 14 Palfi és Marcsik 1999
Palfi et al. 1992
Palfi 1991
Palfi és Csernus 1990
17 Paja 2012
" R - . Z6ldy szakdolgozat 2010
OROSHAZA — Béke Tsz. (i. sz. 8. szazad) 113 Zink et al_ 2007
1 16 Marcsik et al. 2006b, 2007, 2009
. 70
AVAR KOR OSSZESEN
(15 leléhely) 105t -
o 19 48
. 0
KISZOMBOR - C (i.sz. 10. szazad) 21 0 0 Kammerhofer szakdolgozat 2007
. 0
KISZOMBOR - E (i.sz. 10. szazad) 12 0 0 Kammerhofer szakdolgozat 2007
4 Téth szakdolgozat 2014
HODMEZOVASARHELY — Nagysziget (i. sz. 10-11. szizad) 131 Paja 2012
0 4 Zink et al. 2007
13 KOZOLETLEN
HOMOKMEGY — Székes (i. sz. 10-11. szazad) 185 Marcsik et al. 2007, 2009
2 11 Zink et al. 2007
2
TISZAKECSKE — Arkus-diil (i. sz. 10—11. szézad) 24 KOZOLETLEN
1 1
. 5 Spekker et al. 2014b
EPERJES - Ifju Garda Tsz. (i. sz. 10-12. szazad) 51 0 5 Lehoczki et al. 2011




Paja 2012

21 Elekes szakdolgozat 2008
SZATYMAZ — Vasutéllomés (i. sz. 10-12. szazad) 286 Maczel et al. 1999
27 Palfi és Marcsik 1999
Molnér et al. 1996
) 1 Paja 2012
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2. Tablazat: ,A tuberculosis paleoepidemioldgidja” (K78555, 2009-14) c. OTKA projektbe bevont human osteoarcheoldgiai széridk

tuberculosis-diagnosztikai eredényei (molekuldris bioldgiai — aDNS és lipid miomarker - vizsgalatok eredményei)
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