Oxidalt hemoglobin formak szerepe malaria-asszocialt akut vesekarosodasban

A projekt nem szakmai jellegli sszefoglaloja

A maldria az Anopheles szinyog ndstényei dltal terjesztett parazitdk altal kivaltott betegség. Evente 350-500
milli6 megbetegedés torténik, ezek koziil a halilos kimenetellick szama egymillio feletti, elsésorban 5 év alatti
gyermekeket érint. A magas haldlozasi arany fo oka az egyre nagyobb fok(i gyogyszer-rezisztencia, illetve a
szinyogok ellendllé-képességének ndvekedése az inszekticidekkel szemben. A klimaviltozas a malaria parazitat
terjesztd szinyogok életterének boviilését eredményezi, igy a malaria mar Europa déli orszagaiban is megjelent.
A maldrids megbetegedések jelentds hanyadaban Ggynevezett silyos malaria alakul ki, melyben létfontossagl
szervek mint példaul az agy, a maj illetve a vese karosodésa kovetkezik be. Az ily modon komplikalt maldria
gyakran halalos kimenetelii.

A malaria parazita életciklusa sordn a virdsvérsejtekben szaporodik, mely a vorosvérsejtek szétesésct
eredményezi. Az ily modon szabadda valé hemoglobin oxiddcidja kovetkeztében olyan molekulak alakulhatnak
ki, melyek gyulladast valtanak ki. Munkank célja annak vizsgilata, hogy az oxidalt hemoglobin molekulak
hozzajarulnak-e és ha igen milyen molekularis mechanismuson kerszetiil a malaria fertozés altal indukalt akut
veseelégtelenség kialakulasahoz. E folyamatok feltérképezése alapul szolgdlhat tjszerd terapias lehetoségek
kidolgozisahoz a malaria elleni kiizdelemben.

Kisérleteinkben 5 év alatt 600 db genetikailag modositott hdzi egér részvételét tervezzik. A maldria betegséget a
kérokozo véraramba juttatasaval idézzitk elo. Az altalunk vélasztott modellekben a vesekarosodas hasonlo
modon megy végbe mint az emberekben, igy az egereken végzett enyhe artalommal jard kisérletekbdl rengeteg
olyan informaciét szerezhetiink, melyet hasznositani lehet a malraia fertozésekben kialakul6 akut vesekarosodas
elleni kiizdelemben. Kisérleteink sordn toreksziink az allatok fajdalméanak és szenvedésének csokkentésére, igy
az egereket a Kisérletek soran szamottevé fajdalom illetve szenvedés nem éri. Koriiltekintd kisérlettervezésiink
biztositja a kisérletbe bevont allatok szimanak minimumon tartasat. Az allatkisérletek kivaltasa céljabol amikor
csak lehetséges ,in vitro” modszereket alkalmazunk. A kisérlet soran az értalom haszon arany jonak tekinthetd,
mert az dllatokat minimalis artalom éri, a kinyert informaci6 viszont hozzasegithet ahhoz hogy jobban megértsik
hogy hogyan alakulnak ki a malaria fertézések kovetkeztében azok a szervkarosodasok melyek a malaria
fertozottek halalahoz vezetnek. E folyamatok megértése elengedhetetlen Gj terapids lehetdségek kifejlesztésében.



