Nemi kiilonbségek a mellékvese szteroid hormon receptorok és leptin receptorok
expressziojara kronikus stresszt kovetoen

1L A projekt nem szakmai jellegl dsszefoglaldja:

A nék haldlozdsi statisztikdjdban a sziv- és émendszeri okok egyre komolyabb
veszélyeztetést jelentenek. Ennek egyik leggyakoribb oka a metabolikus szidréma
kialakuldsa, amely sordn egy évekig tanté dllapot alakul ki , amelyben egyre
magasabb inzulinszint tartja normalis énéken a vércukrot, miktizben a paciens

elhizik. Ha a beteg nem viltoztat az életmodjan £s nem kap gyogyszeres kezelést a
kérfolyamat sordn 2-es tipusid cukorbetegsé g jon Etre. A fokozott tiplakbevitel
emeli a vérzsirok €s koleszterin szintiét is. Metabolikus szindrémiban gyakori a
magas vémyomds. Ennek oka az, ar inzulin megvastagitja ar anéndk (verderek)
falinak izomrétegét és fokozza a vémyoméisemeld anyagok hatdsat az érfalra. A
magas vérlipidszintek €s a magas vérmyomas tartés fenndllds esetén

érelme szesedéshez vezetnek, az emelkedett vércukorszint pedig elsdsorban a
kisereket kdrositja. A metabolikus szindroma okozta érelviltozdsok novelik a
szivbetegségek, foleg az infarktus, az agyi érktaraszirdfa (stroke) a
veseeléplelenség, a szembete gsépek és mds egyeb betegsép kialakuldsinak
kockdzatat 1s.

Ismert, hogy a nemi hormonok fontos szerepet jitszanak a szerevezet mikodésének
szabdlyor dsdban és kihatdssal vannak tobbek kizott a keringés, az anyagesere, a
testsily €s a csontok dllapotdra is. Az is ismert, hogy a stressz hatdsok jelentdsen
hozzdjdrulhatnak a kulinféle betegségek kialakuldsdhoz. Ugyanakkor eddig még
nem tiréntek szletes vizsgdlatok annak tekintetében, hogy a nemi hormonok
Jelenléte vagy éppen hidny miként befolyisolja a stressz okozta anyagesere,
keringési, valamint csontrendszen elviltozdsokat,

Az dltalunk tervezett kronikus kisérletsorozat arra keresi a vdlaszt, hogy mind nastény,
mind him dllatokban a nemi hormonok képesek-e tompitani a stressz okozta szervi
elviltozasokat, illetve a vércukor szabdlyozdshan 1étrehozott zavarokat,
Vizsgilataink alapjén vilaszt kaphatunk arra a kérdésre, hogy a ndknél bekovetkezo
menopauza milyen ménékben fokorza a sziv-és émendszen betegségek kockdzatdt
abban &z esetben, ha az dllatok folyamatosan ismétladd streszhatdsoknak vannak
kitéve tibb hinapon keresziul.

Mivel a magyar lakossdg életmddjdban nagyon sok hidnyossdg van, beleérive ar elhizdst,
a mozgdsszegény Eletvilelt és a stresszhelyzetek rossz kezelését, igy a kisérletek
dltal vart eredmények nagyban hozzdjanilhatmak ahhoz, hogy dltaluk az esetleges
hormonpotlassal vagy més, nemi hormonhatdst erdsitd beav atkozdssal a
klinikumban javithatd legyen a kedvezotlen haldlozrdsi mutatd.

A vizsgdlatunk sordn a projektben maximdlisan 96 db Sprague-Dawley laborpatkanyt
tervezunk felhaszndlni. A szikséges egyedszamot torekszink a minimdlisra
cstkkenteni, miszerint a kisérlet tervezése jol dtgondolt, irodalmi adatok alapjén
megfeleld dllatmodellt hasznalunk, az dllatok egészségligyl dllapotit nyomon
kowvetjuk és biztositjuk szdmukra a jolétkhoz sztkséges feltéeleket. A finomitis
elvét a kutatdk és gondozdk megfeleld képzésével, a beavatkordsok sordn ax
kisérleti allatok mindenkor optimalis éméstelenitésének és fijdalom-csillapitisdnak
alkalmardsaval, illetve a kisérlet gondos kivitelezésével, a végpontok koriltekintd
€s pontos betartisdval valositjuk meg. Vizsgdlatunk esetében a helyettesités mis
modellek bevondsdval nem valdsithatd meg, mivel modellunk a stressz komplex,
keringéssel, erekkel és hormondlis szabdlyozdssal rendelkezd €16 rendszerckre
kifejtett hatisdt vizsgdlja. A projekt sordn az dllatokat £ro drtalom, a petefészek és
here eltavolitis (amelyet megfeleld miltéti és posztoperativ fajdalomesillapitds és
pyulladdscsokkentés mellet végrink), valamint a stressz hatisok alkalmazdsa nem
egy idéperiddusban torénik, hanem jelentds idoeltolodissal, amely életszenien
modellezi a projekt dltal megeélzott ke seményt.



A kisérleteink sordn kimondott stressz vizsgilatokat végzunk, melyvek a hideg kivmyezet
teszt, fény stressz, zaj stressz, kényszenisztatds illetve a laboratériumi rizdgép
haszndlata. A stressz vizsgilatok mellett az dllatok dllapotarol kulonbdzd
mérésekkel szerzunk informaciot, ezek a kiwvetkezok; vérvétel, viselkedési teszt,
glikde tolerancia teszt, hasktrfogat ménés, heti rendszerességgel végzett testtomeg
mérés, Ezek a mérések nem jelentenek kimondott stresszt az dllatokra, de ax
dltaldnos napirendjoktal eltér.

igy véleményunk szerint, a projekt sordn az dllatoknak okozott drtalom drin jelentés
eredményeket érhetink el a magyar lakossdg életmadjat jelentdsen meghatirozo
karképek jovabeli terdpidjaban. A vizsgdlat sordn egy dllatbdl valamennyi
szlkséges szovet és szerv Osszegyijtésre kertl, ezén nem szukséges a kisérletek
megismétlése az egyes szervek kulon-kolon gyijiéséhez.



