Daganat-kemoterapiaval és daganat biologiaval kapcsolatos vizsgalatok

11. A projekt nem szakmai jellegii dsszefoglaldja.

Intézetiinkben 6bb évtizede folynak daganatbiologiai kutatasok, amelyek sordn in vivo
allatmodelleket is hasznalnak. Az eddigi sikeres kutatasoknak koszonheten szamos
nemzetkdzi publikacio, szabadalmak, diplomamunkdk és doktori disszertaciok sziilettek,
amelyek egy jelentds hényaddban allatkisérletes eredményekre is tamaszkodtak. A
daganatos terapidk fejlesztésében a modern, targetspecifikus és személyre szabott kezelések
keriiltek elotérbe, amelyek soran a hatéanyagok mind jobban fokuszdlnak a
daganatsejtekre, csokkentve a nem kivanatos mellékhatasokat. A jelenlegi kutatasok igy azt
célozzak, hogy minél jobban megismerjik a daganatféleségek biolGgiai/genetikai
sajatossagait, ami segitségével olyan célmolekuldkat azonosithatunk, amelyek lehetévé
teszik a daganatsejtek szelektiv gatlasat. A fejlesztés elsé lépésében a daganatsejteket in
vitro kezeljiik az UGjfajta kisérleti szerekkel, vagy a daganatmintakbél kiilsnbozo
laboratériumi/patolégiai vizsgalomébdszerekkel keressiik a lehetséges célpontokat. Azonban
a hatoanyagfejlesztés sordn elengedhetetlen, hogy kiilénbozé allatkisérletes modellekben is
meger0sitsiik a sejtes rendszerekben kapott eredményeinket. A leggyakrabban hasznalt
kisérletes modelleket kiilonboz6 ragesalokban alkalmazzuk, ennek megfelelén egereket
(évi maximum 5500 egyed) és patkanyokat (évi maximum 300 egyed) terveziink bevonni a
vizsgdlatainkba. A kisérleti 4llatokat nagyrészt a sajat SPF (patogénmentes) allathazunkban
tenyésztjiik. A daganatellenes hatéds vizsgélata el6tt kis allatlétszamon (3-3) meghatarozzuk
a vegyilletek toxicitasat, és csak azok a szerek keriilnek kisérletbe. amelyek nem
mergezoek a kisérleti dllatokra. A kisérletek soran minimalizaljuk az egyes csoportok
egyedszdmat (dltalaban 5-7 allat/csoport), szem elétt tartva a helyettesitésre, csokkentésre
és tokeéletesitésre vonatkozo eldirasokat (,,3R szabaly™). Ezeken feliil a modellek kialakitasa
soran csak az irodalomban jol ismert modszereket alkalmazunk, amelyeket mar tobb
évtizede rutinszeriien hasznalunk az intézetiinkben. Igy a kisérleti beavatkozasok tobbsége
altatdsban torténik, amely egy tiszirasnyi [Gjdalommal jar, majd az ébredés utan
fajdalomesillapitdst és gyulladascsskkentést alkalmazunk. A kezelések is egy tiiszarasnyi
fajdalommal jarnak, vagy a gyomorszonda lejuttatdsanak kényelmetlenségével, Ennek
megfelelden a kisérleteink az ,enyhe” és a ,mérsékelt” fijdalommal/kinnal jard
beavatkozasok kézé sorolhatdk.



