Klinikai forgalomban 1év6 gadolinium tartalmu MR kontrasztanyagok vizsgalata
egérmodellekben

1. A projekt nem szakmai jellegii sszefoglaloja

A gadolinium tartalmi kontrasztanyagok haszndlata beépillt az MRI vizsgalatok protokolljaba, a tumoros
elvéltozasok diagnosztikaja soran fontos szerepet tslt be. Kitlénb6zo tipusa és gradusu tumorok eltérd mértékben
halmozzak a kontrasztanyagokat, ez a differencial diagnosztikat is segiti. Mig egy alacsony gradusu glioma szinte
nem-, vagy csak alig halmozza a kontrasztanyagot, addig egy magas gradusi glioma ezt szinte 100%-ban megteszi.
A kétezres évek kvzepén megddlt az a hipotézis, miszerint a gadolinium tartalma kelatok veszélytelenek az emberi
szervezetre. Az dgensek alkalmazisat késobb osszefuggésbe hoztdak a Nefrogén Szisztémas Fibrozissal. Leirtak,
hogy in vivo a komplexekbdl kiszabadul és felhalmozodik a ritkafoldfém a szervezeten belill, mely ilyen forméaban
mar ki tudja fejteni toxikus hatasat. Az elmalt két évben irtak le, hogy a fémion képes atjutni az egészséges vér-
agy gaton és felhalmoz6dni az agyban.

Ezen j megfigyelések kdvetden kiilonosen indokoltnak tiinik az in vivo vizsgélatok elvégzése! dllatokon torténd
A kontrasztanyagos atfogd vizsgdalatok lehetové teszik szamunkra, hogy egyrészt dsszehasonlitsuk kiilonbozo
kémiai szerkezettel rendelkezd komplexek viselkedését a szervezeten beliil, masrészt pedig a bel6liik disszocidlo
gadolinium szervezetben torténd szallitasat, szervenkénti megoszlasat és kivaltott élettani valtozasokat vizsgaljuk.
A varhat6 eredmények klinikai relevanciaval birak, hiszen mind a kilenc dltalunk hasznalt MR kontrasztanyag
klinikai forgalomban van. A médszer ravilagit arra, hogy ezek a komplexek in vivo nem egyforma stabilitdssal
rendelkeznek. A kisérlettel olyan fontos kérdésekre keressiik a valaszt, hogy a szabadda valé fémionok mihez
kotddve szillitodnak és azok hol, melyik szervben duasulnak, illetve hogy hogyan, milyen formaban jutnak at a
vér-agy giton. A gadolinium koncentracio detektaldsanak szempontjabdl ez az in vivo kisérlet a képalkotashoz
képest kettd nagysagrenddel érzékenyebb. A gadolinium szervezeten beliili disszociaci6jarol, felhalmozodott
mennyiségérél és ezen folyamat élettani hatasairél csak kisallatmodelleket felhasznalé in vivo kisérletekkel
gytjthetiink informaciot.

A Kisérletekhez mintegy 144 felnbtt egéregyedet terveziink felhaszndlni. A Kkutatds elbkisérletei soran human
vérplazbaban in vitro inkubaltunk kontrasztanyagokat illetve szabad gadoliniumot, igy gytjtve informaciot arrél,
hogy hova kotodik és mi altal szallitodik a fémion, lecsdkkentve ezzel a kisérletben szerepld egerek szamat. Az in
vivo kisérletben torténd beavatkozasok szamanak redukalasa céljabol egy nappal meghosszabbitottuk a kisérletet,
hagyvén, hogy a keldtok maguktdl triiljenek ki az allatok szervezetébol, azt ne kelljen kimosni EDTA-val. A
kisérleti 4llatokat a vonatkozé eldirdsoknak és jogszabalyoknak megfeleléen kezeljilk, a kezelt példanyokat pedig
fajdalommentesen tilaltatjuk a kisérlet végeztével.



