Az ATRA indukalt atipikusan expresszalddoé transzglutaminaz 2
gyulladas kovetkezményeinek és az all-transzretinsav arzén-trioxid
kombinalt kezelés eldnyeinek meghatarozasa human NB4 akut
promielocitas leukémia sejtekkel immunhianyos egerekben

Egyes leukémids betegségek esetén A vitamin szarmazékkal torténd kezeléssel a betegek tibbsége
meggyogyul. Ugyanakkor 5-25%-ban a kezelés hatasara gyulladasi valasz figyelhetd meg, ami a betegek
halalat is okozhatja gyulladascsSkkentok hasznalata mellett is. A kezelés mellékhatasaként a fehérvérsejtek
aktivalt allapotba keriilnek és nagymennyiségii gyulladdsos fehérjét juttatnak a véraramlatba, aminek
kovetkezményeként az aktivalt fehérvérsejtek bearamlanak a [étfontossagt szervekben, mint pl. a tiidobe, a
szivbe, vesébe ¢s azok milkodését tonkreteszik. Elképzelésiink szerint a vizsgalt célfehérje hozzijarul a
gyulladasos dllapot kivaltasahoz és igy a létfontossagi szervek miikddésképtelenné tételéhez. Ezt az
elképzelést human eredetli célfehérje hianyos leukémias sejtek immunhianyos egerekben juttatasaval kivanjuk
megvizsgialni. A kisérletek tervezése és kivitelezése soran szem elott tartjuk a 3R szabalyt. Az allatszam
csokkentését a kiserlethez sziikséges legkevesebb allatszém statisztikai modellezésével és optimalizalasaval
erjik el. A helyettesitésre sajnos nincs lehetoség, mert az altalunk vizsgalt folyamatokat sejttenyészeten vagy
alacsonyabb rendu allatokon nem lehet megfeleloen vizsgalni. Egy kisérlet soran maximum 96 db nostény
immunhianyos egeret hasznalunk fel. Az allatok kezelése boditott allapotban torténik. a kezelés soran az
allatokat az injekcidzasbol vagy a vérvételbol eredendd tiiszirasnyi fajdalom éri, ami a bodult allapot miatt
nem okoz kozvetlen fajdalmat. A kisérletek lezarasa a legkisebb fajdalommal jaro tlaltatassal fejezddik be. A
felhasznalt allatszamok sziikségesek az egyedi szorédasokbol adodé kiilonbségek kikiiszobolésére, igy a
megfeleld kisérleti valasz és a kapott adatok helyes értékelésére. A viszonylag rovid ideig tarto kisérletek soran
az dllatokat ért artalom mértéke csekély, ugyanakkor az eredményekbdl megtudjuk, hogy a vizsgélt célfehérje
valoban felelos a gyulladdsos koriilmények fokozisaért, és ezen informacidk ismeretében a célfehérje
aktivitasanak gatlasaval gyogykezeléses beavatkozas felvetése is szoba johet a leukémias betegek kezelésénél.
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