Purinerg jelatvitel szerepe Parkinson korban

Kutatasaink célja 0j gyogyszercélpontok azonositasa Parkinson kor gyogyitasara, amely az
egyik leggyakoribb idegrendszeri megbetegedés, mely a vilagon 10 milli6 embert érint. A
betegség hatterében a kozépagyban elhelyezkedd, dopamintermeld sejtek folyamatos
pusztulasa all. A betegség jellemz6en motoros tiinetekkel jar, mint a kézremegés, meglassult
mozgas és jarasi bizonytalansag. Els6sorban az id6sebb korosztalynal jelentkeznek a
tiinetek és a betegség elérehaladasa gyorsabb lefolyasu. A betegségben jelenleg alkalmazott
terdpia célja kizarélag a tiinetek enyhitése és a dopamin szint normalizalasa, azonban egyik
terapias modszer sem tudja kivédeni a sejtpusztulast és a tiinetek romlasat. Kisérletlink
célja egy Uj tamadaspontu szer kifejlesztése és tesztelése egér Parkinson-kér modellben. A
purinerg receptorcsalad, valamint a purinerg jelatviteli kaszkadokban részt vevd egyéb
fehérjék igéretes Uj célpontokat jelenthetnek e betegség gyogyszeres kezelésében. A
Parkinson-kért MPTP adasaval modellezziik, mely sordan az MPTP segitségével elpusztitjuk
a kozépagy dopamin-termeld idegsejtjeit. A beavatkozast megel6zden, vagy azt kovetden az
egerek tesztvegyiiletekkel torténd kezelésben részestilnek. A kezelések el6tt, kozben és utan
éber allatokon fajdalommentes magatartas vizsgalatokat végziink mozgasi tiineteik
megfigyelése céljabol. A kisérleteket Uigy tervezziik, hogy ez csak a lehetd legrovidebb ideig
tartsanak. A kisérletek végén az allatokat tulaltatas alatt aldozzuk fel.

A vizsgalat teljes id6tartama alatt 5 évben 6sszesen 940 egeret terveziink felhasznalni. A 3R
szabalyok figyelembe vételével kapcsolatban meg kell jegyezni, hogy a Parkinson-kor
kialakulasa és tiineteinek megjelenése bonyolult folyamat, amelyet nem lehet csak
sejttenyészeten vizsgalni, csak é16 allaton. A kisérleteket ugy tervezziik, hogy a kisérletekbe
bevont allatlétszam minimalis legyen. Az allatokat eldirt kortilmények kozott tartjuk, és
olyan mérémodszereket valasztunk, amelyek elég kifinomultak ahhoz, hogy kevés allat
feldolgozasaval nyerjiink értékes eredményeket. A gyogyszerfejlesztés folyamataiban ezen
vizsgaltok sziikségesek ahhoz, hogy az eredmények birtokaban a vegyiiletek embereken is
kiprébalasra kertilhessenek.
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