A laz soran termel6dd gyulladasos citokinek és hdsokkfehérjék
mennyiségének iddbeli valtozasa és egymasra hatasuk vizsgalata vad
tipusu és Hsp27 tultermel6 transzgenikus egerekben

A legtobb allat képes megemelni testhémérsékletét annak érdekében, hogy
megbirkézzon a kilénféle fert6zésekkel szemben. Egyre tébb a bizonyiték arra,
hogy e hipertermia egyarant befolyasolja a sejtek ellenalloképességét és az
immunrendszer mikodését is. A |dz szamos betegségben jétékony hatasu, azonban
lehet negativ kévetkezmény is kialénésen extrém gyulladas esetén. Azok a reakciok,
amelyek segitik a szervezetet a stressz-koriulményekhez valé alkalmazkodasban,
altaldban egy programozott eseménysorozatot alkotnak, melyet stresszvalasznak
nevezink. A sejtes stresszvalasz vizsgalata nagy jelentéséggel bir annak
megértésében, hogy a sejtek hogyan reagélnak és alkalmazkodnak a kérnyezetik
killonbdz8 valtozasaihoz, killondsen a betegségekben. A sejtek stresszvélaszanak
fontos eleme a hésokkfehérjék termelédése, melyek elgsegitik a sejtek tulélését
azaltal, hogy eltavolitjdk a kdrosodott fehérjéket, stabilizaljadk a sejtmembrant és
gatoljak a szabad gyokoék felszabadulasat. Ezen kivil egyre tébb adat tdmasztja ala,
hogy a hésokkfehérjék az immunvalasz szabdlyozasaban is résztvesznek, azonban
pontos szerepik még nem tisztazott. Megfigyelték, hogy a hésokkfehérjék és a
hipertermia egyrészt képesek névelni az immunsejtek aktivitdsat, ugyanakkor a
kéralményektsl figgéen korldtozhatjak is a gyulladasos reakciékat. Kisérleteink
soran ezért arra keressiik a vélaszt, hogy a lazas éllapot soran fellépé
immunfolyamatok és az esetleges stresszvalasz milyen hatassal van egymaésra.

A kisérletekhez 180 db vad tipusd, valamint 40 db Hsp27 taltermelé egeret hasznalunk
fel. A kisérletek soran a 2010/63/EU iranyelvet figyelembe véve torekszink a
tokéletesitésre, helyettesitésre és csokkentésre. Az allatokat az eléirt, stressz-mentes
kéralmények kozott tartjuk, napi megfigyelés alatt alinak, elldtasukat szakképzett
munkatarsak végzik. Papirhengerrel, papir fészekanyaggal gazdagitjuk az egerek
kérnyezetét. A vizsgélatokat megfeleld elméleti és gyakorlati tanfolyami

végzettséggel és sokéves allatkisérletes tapasztalattal rendelkezé szakemberek



végzik. Az 4llatokat a vizsgélatok megkezdése elétt hozzaszoktatjuk a kezelés
kéralményeihez, hogy csokkentsik a kezelés kovetkeztében kialakuld stresszt. Az
enyhe, laz-szer( testhémérséklet emelkedést LPS kezelés és megemelt kérnyezeti
hémérséklet kombinaciojaval érjik el, igy viszonylag alacsony koncentraciéja LPS
kezelés sziikséges. A lazgérbe felvételéhez egy minimalisan invaziv technikat
hasznalunk, melyhez az allat hasiregébe altatasban egy kisméretii szondat
helyeziink el. A m(tét utan az allatok tovabbi 4 napig fajdalomcsillapitét és
antibiotikumot kapnak. Az elemszam csékkentése érdekében genetikailag
modositott allatokat hasznélnank, illetve Power and Sample Size programmal
elemszdm becslést végeztiunk. A projekt végeztével az egereket mélyaltatidsban
termindljuk és szerveiket tovabbi vizsgalatok céljabdl eltavolitjuk.

Reményeink szerint eredményeink hozzajarulnak a 1az folyamatanak minél alaposabb
megismeréséhez, valamint az immunfolyamatok és a sejtes stresszvélasz kozotti
osszefuggések megértéséhez, ami dltal 4j terapids eljardsok fejlesztésére nyilik

lehetgség.
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