A mitokondrialis biogenezis aktivalasa beige (bézs/brite/BAC) zsirsejtekben a NAD+
metabolizmus befolyasolasan keresztiil

A projekt pem szakmai jellegl Gsszefoglaloja
Az in. metabolikus eredetl betegzégek (pl. elhizas, a cukorbetegség egyes fajtai és

az ezek talajan kialakuld degrendszer, sziv és  édrrendszeri  megbetegések)
Magyarorszagon népbetegségnek szamitanak. Vizsgdlatainkban egy djonnan leirt és
kevéssé ismert sejttipust, az dn. BAC zsirsejteket vizsgéljuk. A BAC sejtek kiilonbtzé
hatasokra (pl. hideg) aklivalddnak és jelentdsen megnivelik a tapanyagok elégetsset és
javithatjak a fent felsorolt metabolikus betegségeket. Célunk olyan kémiai anyagok
vizsgalata, amelyek képesek sejtekben vagy dllatokban nagymértékl BAC aktivaciét
indukalni &s ennek megfelelden javitani a fenti anyagesere betegségeket. Ezen anyagok
jelenlegi ismereteink szerint kevés és jl lolerdlhatd mellékhatdssal rendelkeznek, igy
kénnyen alkalmazhatéak lehetnek étrendi kiegészitdként, vagy az orvosi gyakorlatban
gydgyszerkent.

Kisérleteink soran a kildnbdzd kémiai anyagokat elsédlegesen sejtes modellekben
fogjuk teszlelni és csak a halékony szereket fogjuk alatmodellekben vizsgalni. A projekt
soran 5 év alatt 600 egér felhasznalasat tervezzik. Mivel eldre nem josolhato meg mely
vizsgalt kémiai szer lesz hatékony, ezzel =z adllatfelhasznalassal valﬁszinﬁleg

felitervezilk a vizsgdlatainkhoz szilkséges &llatok szamat Kisédetein kor
szem eldtt tardottuk a 3R stratégiat (replacement — kivaltas, reduction — QEEEEHEEEI

refinement - finomitds). Az elsd szlirbvizegdlatokat sejtes modellan végezzik és csak a
hatékony szereket vizsgaljuk dllatokon (kivaltds). A lahst s minimdlis Allatszdmaok
alkalmazzuk az eldzetes munkak tapasztalata alapjan, illetve ahol lehetséges egymasra
epilink vizsgalatokat (csékkentés). Végill, az alkalmazni kivdnt modellek vagy mdr
_Mﬁ_l:ge vannak allitva, vagy kis szamu allaton fogjuk azokat bedllitani igy cadkkentve

a minimalisra a rossz krsérleteh: szén'rét Szintén a finomitas elve mentén az elerhetd
legjobb Imén lok részére.

Azon metabolkus betegségek, amelyek kezelésében alkalmazhatd lehet a BAC
sejtek indukcidja a magyar lakossag jelentds reszeét erntk (pl. Il tipusa
cukorbetegségben Magyarorszdgon kb, 500 000 ember szenved) és a gydgyszerkassza
5-10% cukorbetegség, illetve a cukorbetegség talajan kialakulé betegségek kezelését
finanszirozza. Egy ilyen sulyd, a tarsadalomra és a gazdasagra hatalmas sUlyt helyezd
betegseg kialakulasanak megismerése, illetve (] terdpids célponiok azonositdsa
elégsegesen indokolja az egerek felhasznalasat (megfeleld az artalom/haszon arany).




