Az agy-vér-gat terapias céllal torténo attorésének lehetéségei fag-display technikaval
modositott protokoll szerint

A projekt nem szakmai jellegii 6sszefoglaléja

A gogyszerek vérbol agyba valo jutdsa gdtolt, melyet nagyon kevés hatéanyag képes
audrni. Ezeket a csatorndkat tobb iton célozhatjuk meg, melyre kiilonbaz elven
miiktdo rendszereket fejlesztiink ki. Egyik ilyen rendszer a fag-display technika, A
bakteriofagok virusok, melyek baktériumokat timadnak meg, orokitdanyagukat
bejuttatva sokszorositjak magukat. Az Srokitéanyaguk egy fehérjeburokban
talathat6, mely alkalmas fehérje-fehérje és fehérje-orokitdanyag kapesolatok
vizsgélatara. A fiagokat ellathatjuk olyan 6rokitéanyaggal, melynek terméke, a
fehérje, képes a burkon megjelenni. Olyan fehérjét is megjelenithetink, amely
kapesolddni tud az agyi érrendszer hamsejtjeihez és/vagy 4t is Iépi azokat. Az ilyen
kapesolddasra képes fehérjéket arra hasznalhatjuk késobb, hogy gyogyszerek
atjuttatasara alkalmas rendszereket alkossunk, melyek étlépnek a vér-agy gaton.
Egyik lehetséges rendszer egy nanorészecskéken alapulé széllitérendszer, A
nanor¢szecskek onallo, apro egységek, melyek méretitk révén kaptdk a neviiket
(nanométeres nagysaguiak; ez 0,0000001 em-t jelent). A hatéanyagokat a
nanorészecskékhez hozzé tudjuk kapesolni vagy velitk becsomagolni.

A projekt soran virhaté elényok: a kisérletbe vont dllatok segitségével ) terdpids
lehetdségeket fedezhetiink fel, mellyel atléphetjiik a vér-agy gatat. Uj
hatéanyagszallitasi rendszereket fejleszthetiink ki, melyek a kordbbiaknal
hatékonyabbak és célzottabbak. A vérhaté hatranyok: a kisérletek az llatok
életének kioltdsdval végzddnek, mivel az agy kivételéhez ez elengedhetetlen; mely
szenvedést nem okozva kabitdsos altatdssal torténik, a gerineveld megszakitésaval a
nyaki tdjékon a koponya és gerinc kozt. A felhaszndlni kivant egerek (Mus
musculus) szima 20, mely a sziikséges és lehetséges legkisebb egyedszam. A

projekt sordn helyettesitésre nines mod, mert ¢lettanilag mds eredményre vezeine a
nem ¢lo dllatokon végzelt kisérlet. Az elsd szakaszban mintavételi idopontonkeént
egy-epy egér beoltdsa thrténik bakteriofiggal (Bsszesen 8), ezzel tudjuk _
megallapitani a keringéshez és bejutashoz/megtapadishoz sziikseéges, valamint az
agy kivételére az optimdlis iddt. A méasodik szakaszban a vér-agy gathoz talpav:‘lm
képes figok felszaporitasa torténik, a pontos szekvencia (GrokitGanyag bizisainak,
illetve annak termékének, a fehérjének, aminosav sorrendje) meghatdrozdsihoz,
Mgy Fag-felszaporitasi kir sziikséges 3 ismétlésben (vagyis 3 allattal, dsszesen 12
epdér), igy cstkkentettiik minimdlisra a projekiben felhaszndlt dllatok szdmat.



