A nem megfelel6é apopto-fagocitozis program szerepe kronikus gyulladasi korképek
kialakuldsaban

A projekt nem szakmai jellegii 6sszefoglaloja

Egyves becslések szerint az emberek 80%-ban valamilyen krénikus gyulladisos megbetegedés, mint

-::u_l-carbetegs&g, relmeszesedes, Alzheimer kor, autoimmun kdrképek, iziileti gyulladas, kévérség sth. tinetei

miatt fo;dulnak orvoshoz. Erdekes modon ezek a betegségek gyakran mint tarsult betegségek fordulnak els,

igy k{iver egvénekben sokkal gyakoribb minden krénikus gyulladdsos betegség elsfordulasa, Az tjabb sajat

€s mas laborok megfigyelései arra utalnak, hogy a krénikus gyulladisos betegségek hatterében az egyik

Iwzwalml ?se_,mény az e]lhalt sejtek ecltakaritasi zavara lehet. Kisérleteinkben azt vizsgdljuk. miért okozhat az

eltakaritasi zavar knim_]:us gyulladist, illetve azt szereménk bizonyitani, hogy a kivérség maga is eltakaritasi

zavarhoz vezethet, ami magyardzza, miért kronikus gyulladasos betegség a kiivérségi dllapot. E betegségek

_fg_yakranl szﬁv‘etre_generai-m':-s zavarral is jarnak. Mivel e biologiai folyamat is az elhalt sejtek eltakaritasaval

indul, bizonyitani szeretnénk, hogy itt is az eltakarftasi zavar a kivaltd ok, A kisérletekben a timuszban zajlo

apoptofagocitdzis program vizsgalaidhoz az egereket intraperitonedlisan oltjuk, vagy besugarazzuk &ket és a
beavatkozast kivetden maximum | napig vannak életben. A hasznalt vegyilletek nem valtanak ki semmiféle
érzést. A besugdarzas fajdalommal nem jar, az egerek faradtabbaknak érezhetik magukat, A kivérség
vizsgilatokban az egerckel magas vagy alacsony zsirtartalmi diétan tartjuk, és hogy egyedileg kivethessiik
taplalék felvételiket, kiilon ketrecben tartjuk Oket. A kisérlet fijdalommal nem jar, a hosszantartd izolacio
miatt azonban sllvos besorolasi. Az izomregeneracios vizsgalatokhoz az egerek egyik izmat
cardiotoxinnal oltjuk, amely dtmeneti izomkarosodast okoz, és 7-10 nap milva gyogyul. A
cardiotoxin oltast altatasban végezzilk, hogy csokkentsiik az okozott fijdalom mértékét. A
felhasznilt egerek nagyobb részébdl tilaltatisuk utin sziveteket vesziink ki, vagy analiziljuk a
genotipusukra jellemzé allapotokat, az allatuk életiikben tGrténd karositasa nelkill. Az évente
felhaszndlt egerek széma maximum 625. 3R elve (Replacement, Reduction, Refinement)
figvelembevételével csak annyi egeret hasznalunk fel a kisérletek sordn, amennyi minimadlisan
sziikséges a hatds mértékének statisztikai bizonyitdsahoz. Az izomregenericid, apopto-fagocitozis,
a’gyulladas, és a zsirdiéta hatasa teljes részletességgel csak szdveti kérnyezetben vizsgalhato. A
fagocitdzis €s migracids vizsgalatoknal az in vivo kisérletek egy részét kivaltjuk in viro
kisérletekkel. Az artalom/haszon ardny ebben a projektben jonak mondhaté, hiszen viszonylag kis szdmn
laboratériumi egér felhaszndlasaval valaszt kaphatunk a kovérséggel, kronikus gyulladasokkal, valamint
izomsériiléssel és regenerdcidval kapcsolatos néhdny olyan alap kérdésre, amelyek nagy emberi populdciokat
érintenek, és amelyek kozelebb visznek minket a folyamat jobb megértéséhez és ezen keresztiil a terapias
alkalmazisok fejlesztéséhez. Igy a jovoben remélhetdleg tobb lehetiiség &ll majd rendelkezésre a betegek
nagy populicidjinak tjszerii kezeléséhez



