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Berecz Hajnalka: Minor fizikalis anomalidk és dermatoglifiai jellegek affektiv zavarokban

PTE Klinikai Idegtudomdnyi Doktori Iskola
Témavezetd: Prof.dr. Tényi Tamds

A minor fizikdlis anomalidk (MPA) olyan enyhe, klinikailag és kozmetikailag nem jelentds morfogenetikai
hibak, melyek az embrionalis fejl6dés elsé és/vagy masodik trimesztere sordn alakulnak ki. A bérlécek az
embriondlis élet 3-4. honapjatél kezd6d6en alakulnak ki az ujjbegyeken, a tenyéren és a talpon. Végleges
formajukat a 6-7. hénapban érik el, ettél kezdve a dermatoglifiai jellegek milyensége mar nem, csak a
bdrlécek vastagsaga és a rajzolat nagysaga valtozik. Az embrionalis fejlédés soran a kiiltakaro és a kozponti
idegrendszer egyarant a kiils6 csiralemezbdl alakul ki, igy a minor anomaliak halmozott jelenléte, valamint
a dermatoglifiai jellegek eltérései utalhatnak a kozponti idegrendszer fejlédésének zavarara.

Osszefoglald tanulmanyunk célja az MPA-k gyakorisdgéra és a bdérlécrendszer affektiv zavarokban
megfigyelhet6 jellegzetességeire vonatkozé szakirodalom attekintése. 42 publikacid eredményeinek
Osszevetésével ellentmondasos kép bontakozik ki a neurodevelopmentalis hattér affektiv zavarokban
jatszott szerepének tekintetében. Sajat kutatasunk soran bipolaris | vagy bipolaris Il zavarral diagnosztizalt,
illetve pozitiv csaladi anamnézis(i unipolaris major depressziés betegeknél tervezziik a minor fizikalis
anomalidk el6forduldsanak vizsgalatat.



Bird Brigitte: Erezz, amit akarsz!? A kognitiv Gjraértékelés valencia-specifitdsanak vizsgalata: fMRI kutatas

PTE BTK Pszicholdgiai Intézet
Témavezetd: Dr. Dedk Anita

Az atkeretezés egy kognitiv érzelemszabalyozé stratégia, amely az affektiv valaszok kialakulasat valtoztatja
meg azaltal, hogy egy helyzet szubjektiv jelentését Ujraértékeli, Ujraértelmezi. Jelen vizsgdlat célja az
atkeretezés (mint érzelemszabdlyozasi folyamat) sordn szerepet jatszo agyi korreldtumok feltérképezése az
ingerek valencia-értékének (kellemességének) fliggvényében. Funkciondlis magneses képalkoté eljarassal
(fMRI) rogzitettiik a vizsgalati személyek (17 férfi és 21 n8) kézponti idegrendszerének aktivacidjat. Vizualis
ingerként IAPS (International Affective Picture System) képeket alkalmaztunk: ugyanazt az ingert két eltérd
cimmel, mely eltérd érzelmi atmoszférat teremtett. A vizsgalati személyek feladata az atkeretezés volt,
vagyis a képek altal sugallt szituacidk elképzelése, az adott cimeknek megfelelén. Jelen kutatasban szamos,
az atkeretezés folyamataval kapcsolatba hozhatd, agyi régid aktivalddott, tobbek kozott a medialis
prefrontélis kéreg (mPFC) és az anterior cingularis kéreg (ACC). Tovabba jelent6s kéregalatti strukturdkat is
megemlithetlink, Ugy mint a thalamus, valamint a nucleus caudatus régioja.



Buchholz, Markus: The role of TrkA and p75NTR receptors in the regulation of apoptosis of PC12 cells caused
by nitric oxide

PTE AOK Orvosi Bioldgiai Intézet
Témavezetd: dr. Bator Judit

The PC12 rat phaeochromocytoma cell line is a model system to investigate neuronal differentiation and
apoptosis. The PC12-nnr5 cell line is a derivative of PC12 cells lacking TrkA neuronal growth factor (NGF)
receptor. TrkA binds NGF with high affinity, while p75 neurotrophin receptor (p75NTR) binds NGF and
other neurotrophins with low affinity. p75NTR modulates the effects of TrkA. It also may act as a death
receptor.

Nitric oxide (NO) plays a role in the inter- and intracellular signal transduction events of cells as a second
messenger. In larger concentrations it promotes cell death, mainly apoptosis. To mimic the effect of NO we
used sodium nitroprusside (SNP) as a NO donor.  As nnr5 cells were found to be more sensitive to the
toxic effects of SNP, we tried to explore the signal transduction background of this difference. Lack of the
TrkA protein resulted in stronger activation of the intrinsic (mitochondrial) apoptotic pathway in nnr5 cells
than in wild-type PC12 cells, indicated by the activation of stress kinases, induction of p53 protein, and
cleavage of caspase 9 and 3. Taken together, the absence of TrkA sensitizes the cells to the cytotoxic effect
of SNP.



Dr. Budai Anna: A random pont sztereotesztek értékelése a klinikai gyakorlatban

PTE AOK Elettani Intézet
Témavezetd: Dr. Jando Gabor

2010 6ta végziink szemészeti szliréseket évoddkban, azonban a kisz(irt és szemészetre beutalt gyermekek
megjelenési aranya alacsony volt, ezért Uj stratégiat dolgoztunk ki. A PTE Szemészeti Klinikan vizsgaljuk a
szemészeti diagnozissal rendelkez6 gyermekeket, és elemezzilk a dinamikus random pont sztereoteszt
(DRDS-E) hatékonysagat. 2014-ben kezdtik meg vizsgdlatunkat a szemészeti klinikan. A gyermekszemészeti
szakrendelésen megjelent egészséges és tompalatd, illetve egyéb szembetegséggel rendelkezé
gyermekeket mi is teszteltik protokollunk alapjan. A tableten végzett visus- és DRDS-E-vizsgalatot Lang-,
cover- és cornea tesztek egészitették ki. Az adatok elemzése soran a gyermekeket 8 csoportba osztottuk
diagnézisuk (amblyop, egészséges, egyéb szembetegség), illetve az alapjan, hogy atmentek vagy
megbuktak a DRDS-E-n. Eddig 6sszesen 81, 3 és 13 év kozotti gyermeket vizsgaltunk az ambulancian. A
vizsgdlatba bevett gyermekek eredményeibdl egyértelmien latszik, hogy az amblyopnak diagnosztizalt
gyermekek 100%-a megbukott a DRDS-E-n is, illetve a sine morbo esetek 69%-a atment a teszten.

Osszességében modszeriink szenzitivitdsa 90.4%, specificitdsa pedig 70.1%. Ugy tlnik, egy megfeleld
protokoll keretében a DRDS-E hasznos és érzékeny moddszer lehet a tompalatds illetve a potencidlisan
tompaldtashoz vezeté szembetegségek detektalasaban. Tovabbi céljaink kozott szerepel minél tobb
gyermek bevondsa a vizsgalatba, illetve egy részletes szlir6protokoll kidolgozasa.



Czétany Péter: A hypophysis adenilat ciklaz aktivald polipeptid (PACAP) hatédsa a sejttilélésre human
bélsejteken

PTE AOK Anatémiai Intézet
Témavezetd: Dr. Horvdth-Opper Gabriella

A hypophysis adenilat ciklaz aktivald polipeptid (PACAP) birka hypothalamusbdl izoldlt neuropeptid. Nagy
mennyiségben megtaldlhaté a kozponti és periférias idegrendszerben, de jelenléte kilonb6z6 nem-
neuronalis szovetekben is kimutathaté. Sejtvéd6 hatasa szamos kisérleti modellben igazolddott. Kevés
informacié all rendelkezésiinkre a PACAP bélsejtekben kifejtett hatdsaira vonatkozdan. Kisérleteink soran
vizsgdltuk a neuropeptid hatasat a sejttulélésre és a sejtek hosszu tavu tulélését jellemz6 koldniaképzd
képességére. Vizsgalataink elsé felében oxidativ stressznek kitett INT 407 bélsejtekben vizsgaltuk a
PACAP1-38 sejttulélésre kifejtett hatasat kolorimetrikus MTT teszt segitségével. Tovabba klonogén assay
segitségével vizsgaltuk a PACAP hatdsat az irradiationak kitett bélsejtek koloniaképzésére. Vizsgalataink
alapjan az exogén alkalmazott PACAP-kezelés szignifikdns mértékben csokkentette a H202-kezelés
sejttulélést csokkenté hatasat. A sejtek klonogenitdsanak vizsgalatakor viszont egy koldniaképz6
képességet csokkentd hatast figyeltiink meg kilénboz6 sugarddzisok (0,5Gy, 1Gy, 2Gy, 3Gy, 4Gy) esetén.

Eredményeinket 0sszegezve, a PACAP bélsejtekben eltérd hatassal rendelkezik kiilonb6z6 karositd hatasok
alkalmazasakor. Tovabbi terveink kozott szerepel a fenti hatasok molekularis hatterének vizsgalata, illetve
egyéb, eltéré hatdsmechanizmusu toxikus hatds alkalmazasa mellett vizsgalni a neuropeptid hatasat.



Czigler Andras: Adaptiv kiiszébkeresd algoritmusok alkalmazasa visus és kontrasztkiszéb meghatarozasaban

PTE AOK Elettani Intézet, Humdn Elektrofizioldgiai Kutatécsoport
Témavezetd: Dr. Budai Anna, Dr. Jando Gdbor

A pszichofizikai vizsgalatokban gyakori probléma az észlelés (Iatas, hallds, stb.) kiiszobének meghatdrozasa.
Ez altaldaban egy hosszadalmas és idSigényes folyamat. Léteznek kiildnb6z6 matematikai mddszerek az id§
roviditésére és a kiiszobérték pontosabb becslésére. Laborunkban 2013 6ta aktivan folynak vizsgalatok,
melyekben sziikség van a visus és a kontrasztkiiszob preciz kozelitésére. Els6 vizsgalatunkban egy Android
operacios rendszerre fejlesztett amblyopia szlir6rendszerbe implementdltuk a Best-PEST (Parameter
Estimation by Sequential Testing) algoritmust, amely a latdsélesség mérést segiti. Masodik vizsgalatunkban
az UML (Updated Maximume-Likelihood procedure) algoritmust hasznaltuk fel kontrasztkiiszob kereséshez
a mar meglév6 pszichofizikai vizsgdlatokat vezérl§ szoftverbe épitve. A visusvizsgdlatok soran azt
tapasztaltuk, hogy a hagyomanyos és az adaptiv mddszerekkel hasonlé eredményeket kapunk, de az
adaptiv algoritmust alkalmazva pontosabban lehet meghatdrozni a latdsélességet. A kontrasztkiiszob
keresést az UML szintén hatékonyabbd tette, és nemcsak a kiisz6b kozelitését teszi lehet6vé, hanem a
pszichometriai fliggvény egyéb paramétereire is képes becslést adni. Az adaptiv kiiszobkeres6
algoritmusok viszonylag kevés adat alapjan is jol kozelitik a pszichometriai fliggvény inflexids pontjat,
becslést adnak annak alakjara is, valamint nemcsak el6re definialt diszkrét értékeket, hanem a fliggvény
alapjan szamitott legvaldszinlbb folytonos értékeket kapjuk eredményil. Ezért alkalmazasukat érdemes
minden pszichofizikai mérésnél megfontolni.



Csurgydk Roland, Clara Munz, Bali Zsolt, Bruszt Ndra, Szantd Brigitta, Hernadi Istvan: A PHA543613 és a
memantin hatdsanak vizsgdlata szkopolaminnal létrehozott demencia modellben patkdnyokban

PTE, Szentdgothai Janos Kutatdokézpont, Magatartdsélettani kutatdcsoport
Témavezetd: Dr. Hernddi Istvdn

Napjainkban szamos kutatds foglalkozik a kiilonb&z6 neurokognitiv zavarok vizsgalataval, modellezésével
illetve a kezelési stratégiak kidolgozadsaval. A tanulmdnyok jelent6s részét képezik a kiilonboz6
farmakoldgiai kezelések, melyek célja, olyan kognitiv teljesitményt ndveld vegylleteket vizsgalata, melyek

segitségével eredményesen kezelhet6k a memdriazavarok.

Vizsgalatainkban két ilyen vegyllet kombindlt hatdsat vizsgaltuk szkopolamin indukalta patkany demencia
modellben. A vizsgalatokat tizenegy feln6tt him Wistar patkanyon végeztiik. Az allatok rovidtava
atmeneti memdariaromlds elGidézésére a muszkarinos receptor antagonista szkopolamint hasznaltuk (0,5
mg/ttkg). A teljesitményromlds visszaforditasara, az NMDA receptor antagonista memantint elGszor
6nmagaban alkalmaztuk (0,3; 1,0; és 3,0mg/ttk), majd az a7-nAChR agonista PHA543613-mal (0,3mg/ttkg)
kombinaltuk. A kombinalt alkalmazds soran mindkét vegyiletet az el6z6 kisérletekben mért szubeffektiv
ddzisokban hasznaltuk. A memantin — 6nmagaban torténdé alkalmazas soran — 1,0 mg/ttkg-os dozisban
javitotta az dllatok teljesitményét a szkopolaminnal kivaltott tranziens amnézia modellben. A kombinalt
alkalmazas soran sem a PHA543613, sem a memantin egyediili alkalmazasa nem volt hatassal az allatok
teljesitményére, a kombinalt alkalmazasuk viszont visszaforditotta a szkopolamin amnesztikus hatasat. A
fenti eredmények alapjan feltételezzilk, hogy az a7-nAChR agonistdk és NMDA-antagonistak
pontencirozhatjdk egymas kognitiv teljesitményndvel§ hatdsat. A vizsgalt vegylletek kombinalt

alkalmazasa lehetGséget nyithat az egyes hatéanyagok dézisanak csokkentésére.

Tovabbi kisérleteinkben célul tlizzik ki a fenti, szuperadditiv hatds neurofizioldgiai hatterének vizsgalatat is.



Dr. Farkas Jézsef: PACAP heterozygous mice in the three hit theory model of depression

PTE AOK Anatdmiai Intézet
Témavezetd: Dr. Gaszner Baldzs, Dr. Reglédi Dora

The three hit theory is an accepted concept: genetic predisposition, epigenetic factors and stress together
cause depression. Mice lacking pituitary adenylate cyclase-activating polypeptide (PACAP) show
depression-like behavior. The role of extra-hypothalamic corticotropin releasing factor (CRF) in the bed
nucleus of the stria terminalis (BNST) is not well understood. The CRF peptide family member urocortinl
(Ucnl) is neglected in stress research, however it activates CRF2 receptors with higher affinity than CRF.
Ucn1 is expressed primarily in the central projecting Edinger-Westphal nucleus (cpEW). Our first aim was to
set up and validate a mouse model for studying depression at behavioral level. Second, we also planned to
examine functional-morphological changes in the BNST-CRF and cpEW-Ucnl neurons. Offspring of PACAP
heterozygous mice (genetic factor) were subjected to severe maternal deprivation (epigenetic factor) vs.
controls. Half of male adult offspring was exposed to chronic variable mild stress (environmental stress) for
two weeks, while other half remained unstressed. Knockout mice subjected to maternal deprivation and
stress showed low survival rate suggesting severe maladaptation. In forced swim test, our heterozygous
mice showed increased immobility time upon stress with maternal deprivation history, which was
supported by increased adrenal weights in these mice. The highest CRF cell count and specific signal
density accompanied by increased FosB expression in the oval nucleus of BNST was found in mice with
three risk factors. In contrast, cpEW-Ucn1 neurons in heterozygous mice show blunted activity upon stress.

Our adrenal weight data prove that the stress model was effective. Increased BNST-CRF and decreased
cpEW-Ucn1 neuronal activity may explain the observed depression-like phenotype in PACAP heterozygous
mice carrying all three risk factors. We conclude that PACAP heterozygous mice in our model could be
reliable tools to study major depression.
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Gaszler Péter: A DAAM formin és sapkafehérje hatasai az axonalis filopddiumok dinamikajara

PTE AOK Biofizikai Intézet, Aktin dinamikai kutatécsoport
Témavezetd: Vig Andrea Teréz, Dr. Bugyi Bedta

Az idegsejtek axonvégz&désén torténd filopddium-képzésnél az aktin sejtvaz alapvetd fontossagl. Ezen
filopédiumokat alkoté aktin filamentumok képz&dése aktin monomerek polimerizacidja sordn torténik,
melynek kezdeti, nukledcids szakaszaban 2-3 monomer szerel6dik 6ssze. Az ezt kdvetd elongacid soran
tovabbi monomerek éplilnek be, névelve a filamentumok hosszat. Az axonalis filopddiumok kialakulasanak
térbeli és id6beli szabalyozasaban szamos aktin-kot6 fehérje jatszik meghatarozé szerepet. Drosophila
modellekben tett megfigyelések szerint, az axonvégi filopédium-képz6dést a DAAM (Dishevelled
Associated Activator of Morphogenesis) formin és a sapkafehérje ellentétesen befolydsolja, azonban a
hattérben allé molekuldris mechanizmusok nem pontosan ismertek. A forminok multidomén szerkezet(
aktin-kots fehérjék, az aktinnal vald koélcsonhatasban alapvet6 fontossagl az FH1-FH2 (Formin Homoldég)
doménjik. A forminok processziv mddon képesek el6segiteni az elongaciét. A sapkafehérje, ezzel
ellentétben, a filamentum végekhez valé kot6désével gatolja ezt a folyamatot. Vizsgdlatainkban arra
kerestik a valaszt, hogy a DAAM és a sapkafehérje egyiittesen hogyan befolyasoljdk az aktin dinamikajat.
Ennek érdekében egyedi aktin filamentumok képzddését vizsgaltuk teljes belsé visszaverédésen alapuld
mikroszkdpos eszkozzel. Méréseink feltartdk, hogy a DAAM FH1-FH2 régidja képes leszoritani a
sapkafehérjét a filamentumok végérdl, az FH2 doménben létrehozott 1732A mutacid hatasara azonban a
DAAM elvesziti e funkcidjat.

Eredményeink lehetséges magyardzatot adhatnak a filopddium-képzGdés szabdlyozasara az idegsejtekben
a sapkafehérje és a DAAM kozott tapasztalt kdlcsonhatasok tekintetében.
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Horvath Gabor: A keresztezett és keresztezetlen binokularis diszparitassal rendelkezd kiiklopszi ingerekre mért
reakcioid6k kilonb6z6 kontrasztérzékenységli feldolgozé mechanizmusok Iétére utalnak

PTE AOK Elettani Intézet
Témavezetd: Dr. Jando Gabor

Pszichofizikai vizsgalatok, a keresztezett (kozeli) és keresztezetlen (tavoli) binokuldris diszparitast
feldolgoz6 folyamatok kozott jelentds eltérést mutattak ki. Jelen vizsgalat célja, keresztezett és
keresztezetlen diszparitdsokkal rendelkezé kiklopszi ingerek agyi feldolgozasi sebességének vizsgalata
egyszer(i reakciéidé méréssel és kontraszt kiiszob meghatarozassal. A vizsgalat folyaman, fiatal feln6ttek
szamara keresztezett és keresztezetlen sakktabla mintat tartalmazé dinamikus random pont
sztereogramokat (DRDS) jelenitettiink megkeriiltek megjelenitésre. A diszparitas értékek reakcididé mérés
esetén 3,65’-116,8’, mig kontraszt kiiszob meghatarozas esetén 1,825’-233,6’ kdzo6tti valtoztak. Reakcidid6t
90%-0s és 10%-os kontraszt szinteken regisztraltunk, kiszob meghatarozdshoz 12 kontraszt szintet
alkalmazé Maximum Lieklihood (ML) algoritmust hasznaltunk. Adataink az mutatjak, hogy a kontrasztnak
és a diszparitasnak szignifikdns hatasa van a feldolgozds sebességére. A kozeli diszparitassal rendelkezé
binokularis ingerek feldolgozasi sebessége, a diszparitds mértékének fliggvényében ,U” alakot mutat, a
minimum értékek 7,3’ és 29,18 kozott mutatkoznak. A tavoli diszparitasokkal rendelkezé6 ingerek esetében
az ,,U” alak nem kifejezett, habar a kozeli és tavoli diszparitdshoz tartozd kontraszt kiiszébok tendencidja
hasonlé.

Eredményeink alapjan dgy tlnik, hogy a kozeli és tavoli diszparitassal rendelkezé ingereket eltéré
kontrasztérzékenységgel rendelkezd rendszer dolgozza fel.
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Horvath Szabina: TRPA1 szerepének vizsgalata imiquimod-indukalta psoriasiform bérgyulladdsban

PTE AOK Bér-, Nemikértani és Onkodermatoldgiai Klinika
Témavezetd: Dr. Gyulai Rolland és Dr. Kemény Agnes

Horvath Szabina®; Kemény Agnes™®>; Komlddi Rita'; Gydmorei Csaba®; Bolcskei Kata”; Pintér Erika™*;
Gyulai Rolland? Pécsi Tudomanyegyetem, Farmakoldgiai és Farmakoterapids Intézet1; BSr-, Nemikdrtani és
Onkodermatoldgiai  Klinika®; Patholégiai Klinika®; Orvosi Bioldgiai Intézet4, Szentigothai Janos
Kutatokézpont®

Az imiquimod (IMQ) egy nukleotid-szer(i kismolekula, mely az immunrendszer egyes sejtjeit, a bérben fGleg
a plazmacitoid dendritikus sejteket és a Langerhans sejteket, az endoszémak membranjaban taldlhaté toll-
like 7 és 8 (TLR7, 8) molekuldakon keresztil aktivalja. Az imiquimodot sikerrel alkalmaztdk psoriasis-szerd
bérgyulladas modellezésére allatkisérletekben. A Tranziens Receptor Potenciadl Ankyrin 1 (TRPA1) a bérben
lévé keratinocytdkon, fibroblasztokon, melanocytdkon és primer szenzoros neuronokon expresszalodo
kationcsatorna. A receptor aktivacioja szerepet jatszik a gyulladasos folyamatokban, igy célunk a TRPA1
szerepének vizsgalata imiquimod-indukalta psoriasiform bdrgyulladasban. A kisérleteket C57BL/6, TRPA1
WT és KO egereken végeztiik. Az allatok hatb6rén psoriasiform dermatitist valtottunk ki 5% IMQ krém 5
napon keresztili alkalmazasaval (kontrollként vaselint alkalmaztunk). A gyulladds soran kialakuld 6démat
mikrométerrel mértiik, a kezelt teriletek vérataramlasanak nyomon kovetésére lézer doppler modszert
alkalmaztunk. A kisérlet soran levett bérmintakbdl szovettani vizsgdlatot végeztink, valamint
meghatdrozzuk a gyulladasos folyamatokban szerepet jatszo egyes citokinek koncentraciojat. A kisérlet 2.
napjatdl 40-60 %-os szignifikans duzzadas volt megfigyelhet6 az IMQ kezelt teriileten a kontrollhoz képest.
A TRPA1 receptor hidnya szignifikdns mértékben novelte ezt a kisérlet 3. és 4. napjan. A vérataramlas
vizsgdlata soran szignifikans kilonbséget nem tudtunk kimutatni a TRPA1 WT és KO egerek kozott. Az
imiquimod-indukalta bérgyulladas szovettani képe a TRPA1 WT és KO egérben egyértelmlen mutatta a
pikkelysomor jeleit (parakeratdzis, hiperkeratdzis, akantdzis, Munro mikroabszcesszus), amely
nagymértékben hasonlit a human betegség szévettani képéhez.

Sikerult kimutatnunk a TRPA1 receptor védsd szerepét a pszoridzis-szer( bdrgyulladas soran kialakuld
ddémaban. Munkankat tdmogatta: Nemzeti Agykutatasi Program KTIA_Nap_13-1-2013-0001 PTE AOK-KA-
2015/11
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Ivic, Ivan: Alternation in vasomotor responses of PACAP deficient mice

PTA AOK Anatémiai Intézet és Krélettani és Gerontoldgiai Intézet
Témavezetd: Prof. dr. Koller Akos és Prof. dr. Reglédi Déra

Pituitary adenylate cyclase activating polypeptide (PACAP) is a neuropeptide with diverse functions. Among
others, PACAP is well known for its vasodilator activity. It acts through G protein coupled receptors: PAC1
and VPAC1 and 2. The vasomotor activity of PACAP has been described in various vessels, but it has not yet
been investigated in PACAP deficient mice. In present study we aimed to investigate vasomotor effects of
PACAP1-38 and 1-27 in wild type and PACAP deficient mice. Methods: Carotid and femoral arteries were
isolated from 2-month-old male PACAP WT (n=6) and KO (n=6) mice. Vasomotor responses were measured
with an isometric myograph in response to KCl, PACAP1-38, PACAP1-27, VIP, PAC1 and VPAC1/2 selective
agonist were used. Results: Contraction of CA and FA to KCl was significantly higher in KO mice compared
to WT mice. PACAP1-38 caused significantly smaller relaxation in CA and FA of PACAP-KO mice compared
to that of WT mice. PACAP1-27 elicited significantly greater relaxation in CA and FA of KO mice compared
to WT mice. VIP induced similar relaxations in CA and FA of both WT and KO mice. The relaxation were
elicited by PAC1 and VPAC2 agonist. Conclusions: In the absence of PACAP, alternative receptorial
pathways seem to be responsible for the mediation of the PACAP/VIP-induced vasorelaxation.
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Juhdsz Petra: Sztereotesztek hatékonysaga a tompalatas sz(irésében-klinikai vizsgalatok

PTE AOK Elettani Intézet, Humdn Elektrofizioldgiai kutatécsoport
Témavezetd: Dr. Jando Gdbor, Dr. Nemes Vanda, Dr. Budai Anna

A gyermekkori tompalatas hatékonyabb szlirése érdekében 2014 decembere 6ta végziink vizsgalatokat a
PTE Szemészeti Klinikdjanak gyermekszemészeti szakrendelésén. A magyar klinikai gyakorlatban
leggyakrabban haszndlt Lang sztereoteszt, az egyéb forgalomban |év§ sztereotesztek nagy részéhez
hasonléan nem elég hatékony az amblyopia korai felismerésében. Laborunk célja egy uj, szenzitivebb és
specifikusabb, szlirésre is alkalmas teszt kifejlesztése. A dinamikus random pont sztereogram-E (DRDS-E)
egy igéretes megolddsnak tinik. Vizsgdlatainkat tdblagép segitségével végeztiik. Protokollunk magaba
foglalja a Lang tesztet, a cornea és cover teszteket, a visus vizsgalatdt és a DRDS-E vizsgalatot. Eddigi
eredményeink 81, 3-13 éves korosztalyu gyermek feldolgozott adataibdl szarmaznak. Elmondhatjuk, hogy
az amblyop diagndzisu gyermekeket a DRDS-E teszt 100%-ban, mig a Lang sztereoteszt csupan 50%-ban
szirte ki. A DRSD-E-n egyéb, a térlatast befolyasold szemészeti rendellenességgel is buktak meg
gyermekek, azonban ezek potencidlisan amblyopidhoz vezeté dllapotok, igy a megfelel6 és id6ben
elkezdett terdpia elengedhetetlen ezekben az esetekben is. A legtobb gyermek, aki atment a DRDS-E
teszten latta a Lang tesztet is, részletes Osszehasonlitast a megbukott gyermekek eredményei kozott
végeztink. A DRDS szenzitivitasa 90,4%, specificitasa pedig 70,1%, mig a Lang teszt szenzitivitasa 34,8%,
specificitdsa 94,7%. Az eddigi biztatd eredmények tikrében célunk a vizsgalat folytatdsa és a
leghatékonyabb protokoll kidolgozasa.
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Kisander Zsolt: Szamitogépes latas alkalmazhatdsaga a szovettani mintak vizsgalataban

PTE AOK Magatartdstudomdnyi Intézet
Témavezetd: Dr. Karddi Kdzmér, Dr. Abrahdm Hajnalka

Napjainkban a digitalis képalkotasi és képfeldolgozasi mddszereknek az egyik legintenzivebb felhasznaldja a
modern orvostudomany. Jelen fejlesztéslink sordn olyan képfeldolgozasi médszereken dolgozunk, amelyek
segitik a kulonféle szovettani mintdk szamitogépes vizsgalatat. Els6dleges célunk a mintdkrdl késziilt
képeken a sejtek automatikus detektalasa és morfometriai jellemzése. Anyagok és médszerek A fejlesztés
kezdetén haszndlt képek, epilepszias betegek agykérgének fehérdllomanyabdl szarmazd, a neuronokban
expresszalt NeuN fehérje kimutatdsara iranyuld, indirekt immunhisztokémiai eljarassal készitett mintakrol
késziltek. Médszereinket azonban kiterjesztettiik fluoreszcens jel6lésli mintdkra is. A matematikailag
megfogalmazott képfeldolgozasi mddszereink C++ programozasi nyelven kerlilnek implementalasra, az
OpenCV szamitogépes latast és az OpenCL nagy teljesitmény(i szamitdst tdmogatd nyilt-forrdsd ingyenes
keretrendszerekre épitve. Eredmények Fejlesztett mddszeriink harom lépésben latja el a feladatot. Els6
[épésben a mintakrdl készilt digitalis képek mindségbeli javitdsa torténik, adaptiv zaj és hibacsokkentési
eljarasokkal, melyek kozt kozponti szerepet tolt be egy kétdimenzids Wiener-tipusu szird. Ezutdn egy
objektumméret-szenzitiv sz(irés segitségével kiemeljik a sejtek mérettartomanyba esé objektumokat, mig
minden mas objektum, beleértve a hatteret is, elnyomast szenved. Végil gépi tanulasi és klaszterezési
eljarasokkal szétvalogatjuk a kiemelt objektumokat, szin és morfometriai jellemz&k alapjan.

El6zetes eredményeink szerint ezzel a mddszerrel végrehajtott kvantifikacié és a kézi médszerrel végzett
sejtszamolas sordn nyert adatok, gyakorlatilag egyeznek, a kiillonbség 10%-os hibahataron beliil van.
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Kovacs Anna: A hypophysis adenilat ciklaz aktivalé polipeptid (PACAP) el6fordulasanak és hatdsanak vizsgalata
him egerek reprodukcids rendszerében

PTE AOK Anatémiai Intézet, Lendiilet PACAP Munkacsoport
Témavezetd: Prof.Dr.Reglédi Dora, Dr.Kiss Péter

A PACAP a szervezetben masodik legnagyobb mennyiségben a herében van jelen. Fertilitasban bet6ltott
szerepe sokszind. Munkacsoportunk kordbban vizsgdlta a PACAP el6forduldsat egészséges onkéntesektdl
és nemzb6képtelen férfiaktdl szarmazé sperma mintdakban, azonban a PACAP jelenléte legtébb esetben
tomegspektrométerrel nem volt igazolhaté. A PACAP knockout (KO) egerek fertilitdsa rosszabb, mint a
PACAP vad tipusu egyedeké. Ennek okat keresve célul tlztiik ki PACAP KO, vad tipusu és heterozigdta
egerek spermiumainak motilitdsi- és morfoldgiai vizsgalatat, illetve a vér-here gat egyes strukturdlis
fehérjéinek tanulmanyozasat. Vad, homozigéta és heterozigéta PACAP KO egerek spermiumait (n=9-
18/csoport) analizaltuk CASA (Computer Aided Sperm Analysis) rendszerrel. Motilitast tekintve nem
taldltunk szignifikans elérést a csoportok kozott. A morfoldgidt vizsgalva kimutattuk, hogy a vad tipusu
egerekhez képest a PACAP KO egerek spermiumai koziil kevesebb normal felépitésu, ezzel szemben tébb a
torott fejd, illetve proximalis plazmacseppel rendelkez6. A proximalis plazmacsepp feltevések szerint a
zona pelluciddhoz valdé kotédés zavara miatt okoz csokkent nemzGképességet. A vér-here gat lamina
basalisanak vizsgalata soran azt talaltuk, hogy PACAP KO dllatokban a IV-es tipusu kollagén
fehérjeexpresszidja csokken, mig a IX-es tipusué és a cystatin9-é kompenzatérikusan né.

Osszefoglalva, eredményeink azt mutatjdk, hogy a PACAP génhidnyos egerek csékkent fertilitdsaban
szerepet jatszhatnak a spermium PACAP hianydban megfigyelt morfoldgiai és fehérjeexpresszids
mintazatban fellépé zavarok.
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Kovacs Marton: Nem-motoros tiinetek el6forduldsa magyarorszagi Parkinson-kéros betegeknél

PTE KK Neuroldgiai Klinika - Klinikai Idegtudomdnyok Doktori Iskola
Témavezetd: Dr. Kovdcs Norbert

A Parkinson-kér (PK) nem-motoros tlinetei (Non-motor symptoms, NMS) az egészséggel kapcsolatos
életmindséget legaldbb olyan mértékben képesek befolydsolni, mint a motoros tlinetek. Magyarorszagi
adatok jelenleg nem allnak rendelkezésre a NMS el6forduldsdra vonatkozdan. Célkitlizések: Nagy
betegszamu keresztmetszeti vizsgalat elvégzése a NMS tiinetek el6fordulasi gyakorisagdra és sulyossagara
vonatkozéan. Mddszertan: A Pécsi Tudomanyegyetem Neuroldgiai Klinikdan kezelt 621 PK-s beteg
vizsgalata magyar nyelven validalt skalak segitségével. Eredmények: A 621 beteg kozll 361 volt férfi, az
atlag életkor 66,9 év volt (SD: 9,2 év). 194 beteg szenvedett tremor-dominans PK-ban. A vizsgalt populdcio
37%-a (n=234) motoros fluktuacidja, melynek atlagos hossza 6,5 (SD:4,2) év volt. Hoehn-Yahr skala
szerinti eloszlas az alabbi volt (HYS I: 29, 4.7%; HYS II: 315, 50.7%; HYS Ill: 164, 26.4%; HYS 1V: 94, 15.1%;
HYS V: 19, 3.1%). 454 beteg részesilt levodopa kezelésben, 223 beteg COMT-gatlé kezelésben, 320 beteg
dopaminagonista  kezelésben, 128 beteg MAO-B gatld kezelésben. A vizsgalat populdcidban 146-an
részesiltek dopaminagonista, levodopa és COMT-gatlé kombindaciéban. 98 beteg mély agyi stimulator
belltetésen esett at. A vizsgalt NMS tinetek el6forduldsi gyakorisdga az aldbbi volt: Kognitiv
teljesitményromlas: 25,2%, hallucinaciok és érzékcsalddasok: 7,4%, depresszid: 75,0% (ebbdél klinikailag
jelent6s foku: 38,6%), szorongas: 80,3% (ebbdl klinikailag jelent6s foku: 36,3%), apatia 20,1%, dopamin-
diszregulacios szindréma: 8,9%, alvaszavar: 69,2% (ebbdl klinikailag jelentés foka:  47,4%), nappali
aluszékonysag: 53,3% (ebbdl klinikailag jelentds foku: 6,0%), fajdalom: 71,3% (ebbdl  klinikailag jelentds
foka: 42,3%), vizelési zavar: 68,4% (ebbdl klinikailag jelent6s foku: 40,2%), székrekedés: 50,5% (ebbdl
klinikailag jelent&s foku: 23,4%), felallaskor jelentkez6 megszédilés: 66,5% (ebbdl klinikailag jelentds foku:
9,4%) és fatigue: 87,7% (ebbdl klinikailag jelent6s foku: 53,9%). Szexualis problémak a férfiaknal sokkal
gyakrabban jelentkeztek mint a n6knél (31,6% vs. 18.1%, p<0,001). 78 férfi és 52 nGbetegnél észleltlink
impulzus-kontroll zavart. A vizsgalt 6t tlnetcsoport kozlil csak kett6 esetében lehetett nemi
kilonbségeket kimutatni: hiperszexualitds csak férfiak esetében fordult el6 (18/361), mig a kényszeres
vasarlas n6knél kozel haromszor gyakrabban fordult eld (48/260 vs. 23/361, p<0,001)

Kovetkeztetések: A magyar PK populdciéban a nemzetkozi atlaghoz képest gyakrabban fordulnak eld
bizonyos nem motoros tlinetek. Ezen jelenség hattere tovabbi kutatasokkal tisztazhato.
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Kérnyei Balint Soma: Kévetéses szuszceptibilitas sulyozott magneses rezonancia képalkotas (SWI MRI)
vizsgalatok koponyasériilésben: a |ézidk dinamikdjanak feltarasa

PTE KK Idegsebészeti Klinika
Témavezetd: Dr. Toth Arnold, Dr. Schwarcz Attila

A szuszceptibilitds sulyozott képalkotds (SWI) a ma ismert legérzékenyebb képalkoté moddszer a
koponyasériilések kdvetkeztében kialakuld diffuz axonkarosodashoz (DAI) tarsuld mikroszkopikus vérzések
kimutatasara. A lézidk szamanak, térfogatanak, elhelyezkedésének megitélése segiti a DAl sulyossaga és a
progndzis megbecslését. A |ézidk idGbeli viselkedésének vizsgalatdhoz rovid és hosszu tavu kovetéses SWI
vizsgdlatot inditottunk. Bevdlogatasi kritériumaink a sulyos, kdzépsulyos vagy enyhe koponyasérilés
diagndzisa, egyéb neuroldgiai, pszichiatriai betegség, és rendszeres gyogyszer szedés hidnya. 6 alany akut
kovetése és masik 9 alany hosszu tavu kovetése volt kivitelezhetd. Minden alkalommal nagyfelbontasu T1
sulyozott és SWI felvételek késziltek. Alanyonként, a kiilénb6z6 id6pontokbdl szarmazé képek linearis
regisztracidéjat hajtottuk végre az FSL nevl software segitségével. A lézidk képi koordinatdit és méretét
rogzitettik, megjelenésiiket, eltlinésiiket, méretik valtozasait vizsgdltuk. Akut-subakut periédusban
megfigyeléseink, a csoportosan elhelyezked lézidk "6sszeolvaddsa" dssztérfogat emelkedéssel, a kiilonallé
lézidk térfogat novekedése, mig bizonyos lézidk véltozatlanok maradtak. Uj lézidk nem jelentek meg.
Hosszu tavu kovetés: A lézidk minden alanyban megfigyelhetd, években mérhets perzisztenciaja.

Vizsgdlatunk felhivja a figyelmet arra, hogy a mikroszkopikus vérzések kialakuldasa nem feltétlenl
pillanatszerd, az akut idGszakban progressziot mutathat. Ez alapjan a SWI megitéléséhez fontos figyelembe
venni a trauma ota eltelt id6t. A progresszid jelenléte, mértéke Osszefliigghet a beteg allapotaval,
progndzisaval, ez tovabbi kutatasok szikségességét veti fel.
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L&rincz Katalin Néra: Multimodalis preoperativ epilepszia kivizsgalas gyakorlati alkalmazasa

PTE KK — Neuroldgiai Klinika
Témavezetd: Dr.Gyimesi Csilla

Az epilepszidval él6k esetén az antiepileptikumok csak a betegek kétharmadaban hoznak tartds
rohammentességet. A rohamok potencialisan sulyos egészségkadrosoddssal jarhatnak a balesetveszély
miatt, tovabba a gyakori generalizalt tédnusos-kldnusos rohamok jelentik a hirtelen epilepszias halal 6
kockdzatat. Antiepileptikum rezisztens fokalis epilepszias betegek bizonyos csoportjaiban igazoltan jobb
eredményl az epilepszia sebészeti kezelés. Célunk a multimodalis epilepszia sebészeti kivizsgalas gyakorlati
alkalmazasanak Osszefoglalé ismertetése a PTE Ildegsebészeti klinikdn mdtéttel kezelt, megel6zG6en a
Neuroldgiai klinikdn kivizsgalt antiepileptikum rezisztens betegek klinikai anyaga alapjan, a beavatkozas
utani allapot kovetésével. Vizsgdlatunkhoz felhaszndltuk a PTE Idegsebészeti Klinikdn 2006-14 kozott
sebészi beavatkozason atesett és megel6z6en a Neurolégiai Klinikdn farmakorezisztens epilepszia miatt
kivizsgalt betegek klinikai anyagat. Tanulmdanyoztuk a multimodalis preoperativ kivizsgaldas lépéseit
(anamnézis, videb-EEG monitorozas, koponya MR). Megvizsgdltuk a mditéten atesett betegek kovetési
adatait, a rohamallapot jellemzésével Rezektiv epilepszia sebészeti megoldas 54 beteg esetén tortént.
Tartéosan rohammentessé 80%-uk valt, mig jelentésen csokkent a rohamszama a betegek 11%-anak.
Neurostimulacids eljaras 15 beteg esetén (mélyagyi stimulacié (DBS) 7, vagus ideg stimulacié (VNS) 8)
tortént. Jelent6sen csokkent a rohamszdm a DBS kapcsan a betegek 86%-aban, mig VNS esetén 25%-ban.
Tartds rohammentesség DBS alkalmazasakor 14%-ban alakult ki.

Eredményeink alapjan a PTE Kooperativ epilepszia centrumdban multimodalis, interdiszciplinaris
preoperativ epilepszia kivizsgalason és 2006-14 kozott sebészi beavatkozason atesett betegek postoperativ
kovetési eredményei a nemzetkozi adatokhoz hasonldak.
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Madarasz Tamas: Az IRSp53 fehérje szerepe a membran nanocsdvek kialakuldsaban

PTE AOK Biofizika, Funkciondlis Fehérjedinamikai Kutatdcsoport
Témavezetd: Szabd-Meleg Edina

A sejtek kozotti kapcsolat a felszinikon megjelené sejtnydlvanyok (lamellipédiumok, filopddiumok)
kozrem(ikodésével valdsul meg. Annak ellenére, hogy ezen strukturadk valtozatos formaban jelenhetnek
meg, létrejottiikben hasonld molekuldris mechanizmusok valdésulnak meg. A soksejtli él6lényekben a
kozvetlen sejt-sejt kommunikacié is alapvet6 fontossagu. Sokaig ugy gondoltadk, hogy a sejtek kozotti
informacié atadasa a szoros réskapcsolatok és a kilonb6z6 szinaptikus utak révén valésulhat meg. A
membran nanocsévek 2004-ben tortént felfedezésével a sejtek kozotti kommunikacio és anyagtranszport
Uj formajat ismerhettiik meg. Ezek a vékony membran kitiremkedések fizikailag is 6sszekotnek két sejtet.
Részt vesznek a jelatvitelben (kalcium szignal), sejtorganellumok (pl. mitokondrium), kiilénb6z6 fehérjék,
prionok, lipidek, vezikuldk, a DNS és az RNS szdllitdsdban. Szerepet jatszanak egyes patogének hatékony
tovabbterjedésében. A membrdan nanocsovek kialakuldsdanak egyik feltételezett moddja szerint azok
filopddium-szer(l nyulvanyokbdl fejlédnek ki. Mivel az idegsejtekben nagy mennyiségben megjelend inzulin
receptor szubsztrat fehérje (IRSp53) elGsegiti a filopddiumok kialakuldsat, mikroszkopiai eljarasokkal
megvizsgaltuk az IRSp53 fehérje nanocsovek kialakuldasara és morfoldgidjara gyakorolt hatasat
sejtkulturakon. Adatainkat Osszevetettik a filopédiumok vizsgalatakor kordbban kapott eredményekkel.
Tanulmanyoztuk a latrunkulin hatdsat mar kialakult filopddiumokra és nanocsévekre [IRSp53
tulexpresszalas hianydban, illetve amellett.

Eredményeink arra engednek kovetkeztetni, hogy bar a nanocsovek toébb tekintetben mutatnak
hasonldsagot a filopddiumokkal, kialakulasuk alapvet6 mechanizmusaiban eltérnek azoktél.
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Nagy Szilvia Anett: Fehérallomanyi diffizids eltérések temporalis lebeny epilepszidban — az életkori kezdet
hatasai

PTE AOK, MTA-PTE A stressz neurobioldgidja kutatdcsoport, Pécsi Diagnosztikai K6zpont
Témavezetd: Prof. Dr. Bogner Péter

Bevezetés Tempordlis lebeny epilepszia (TLE) életkori kezdete hatdssal lehet az agy funkcionalis fejl6désére
és akar a lézié kialakuldsi helyének prediktora is lehet. Annak ellenére, hogy az életkori kezdet hatdst
gyakorolhat az agyszovetre, limitdlt adat all rendelkezésre a fehérallomanyi diffazids valtozasok és az
epileptogenezis életkori megjelenése kozott. Anyag és modszer A hemispheridlis, lobalis és traktus alapu
fehérallomanyi szegmentacié utan, latszélagos diffuzids koefficiens (ADC) értékeket szamoltunk 22 (11
korai, 11 késdéi kezdet(i) TLE betegbdl és 22 korban és nemben illesztett kontroll alanybdl melyek képadatat
egy 3T MRI készlilékbdl gydjtottiik. Az adatok statisztikai analiziséhez parositatlan t-probat és multilinearis
regressziot alkalmaztunk. Eredmények Adataink alapjan a betegek fehérallomanyi teriiletein magasabb
ADC értékek lathatdk Osszehasonlitva a kontroll csoporttal (p<0.01). A teljes betegcsoportban mért ADC
értékek negativan korreldltak a betegség életkori kezdetével (p<0.05), mely a korai kezdetl betegcsoport
eltéréseinek kovetkezménye. Ezen diffuzids eltérések nem voltak megfigyelhet6k a késdi kezdetli betegek
csoportjaban, azonban pozitiv korreldcié mutatkozott (p<0.05) az ADC értékek és a komplex parcialis
rohamok kozott. KonklUzid Ez a diffuzids eltérés Osszefliggésbe hozhatdok myelin vesztéssel, glidzissal
melyet a korai betegségkezdet és az emelkedett parcialis rohamszam potencirozhat. A korai kezdeti
csoportban a betegség kezdete emlitheté a fehérdllomanyi valtozasok f6 okanak, mig a késGi kezdetd
alanyoknal egy masodlagos hatasként beszélhetiink réla, ami fehérallomanyi diffuzids eltéréseket
produkal.
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Olah Vilmos, Trunk Attila, Inkeller Judit, Hernadi Istvan: A motorosexpektancia transzlacios
magatartasfarmakoldgiai vizsgalata pszichomotoros vigilancia tesztben f6emI&s modellen

PTE TTK Kisérletes Allattani és Neurobioldgiai Tanszék, és Grastydn Endre Transzldcids Kutatékézpont
Témavezetd: Dr. Hernddi Istvdn

A humadn gyakorlatban a fenntartott figyelem, a fenntartott éberségvizsgalatara és a faradtsagbdl fakadd
figyelemhiany tesztelésérea reakcidéid6 mérésén alapulé pszichomotorosvigilancia tesztet (PVT)
alkalmazzak. Tovdbbd a PVT alkalmas lehet a korai neurokognitiv zavarok érzékeny kimutatdsara is. A
tesztben a vizsgdlati személyeknek meghatarozott id6kézonként megjelend vizualis ingerekre kell
valaszolniuk. Acélingerek kozott eltelt id6 fliggvényében a vdlasz reakcididejének trendszer(i csokkenése
figyelhet6 meg (expektancia hatds). Az expektancia Azheimer-kérban (AK) kimutathatéan romlik, ami a
betegség jellegzetes magatartdsi markere lehet. Kisérleteinkkel vizsgalni kivantuk, hogy 1) az egészséges
humdn populdcional megfigyelheté expektancia hatas kimutathaté-e rhesus majmokban; 2) az AK-ban
érintetthuman populdcidban tapasztalhatd expektancia csokkenés kimutathaté-e az AK akut farmakolégiai
modelljén (szkopolamin indukalt tranziens amnézia) rhesus majmokban; 3) a szkopolamin hatasat
ellensulyozza-e az acetilkolin-észterdaz gdatldé donepezil alkalmazdsa. Eredményeink alapjan a rhesus
majmok az emberhez nagyon hasonldéan reagalnak, ami hosszabb varakozasi id6k esetében gyorsabb
reakcidid6ben nyilvanul meg. Szkopolamin-kezelés hatdsara a reakcididé novekedését és az expektancia
hatds elmaradasat tapasztaltuk. A donepezil-kezelés a reakcidid6t szignifikdnsan javitotta, azonban az
expektancia-hatast nem hozta vissza. A farmakoldgiai kezelések bizonyitottdk, hogy a PVT paradigma az
AKallatkisérletes modelljében alkalmas a gyodgyszerfejlesztésben torténé tovabbi felhaszndlasra. A PVT
paradigma segitségével a kiilonb6z6 tdmadaspontu kognitiv teljesitményfokozdk (a reakcididbre és relativ
teljesitményre kifejtett hatdsuk mellett) az expektanciara gyakorolt hatasuk alapjan is vizsgalhatdk
lehetnek, igy a magatartasi vizsgalatok transzlacios hatékonysaga novelhet6.
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Petrovics Déra: Az 6regedés hatdsa a citokin-, kemokin szintek valtozasara PACAP KO és HETEROZIGOTA
néstény egerekben

PTE AOK Biokémiai és Orvosi Kémiai Intézet, Analitikai Biokémia Tanszék
Témavezetd: Dr. Takdtsy Anikd, Dr. Mdrk LdszIo

A hipofizis adenilat-ciklaz aktivald polipeptid (PACAP) anti-inflammatérikus és anti-apoptotikus hatasardl
szdmos tanulmany késziilt. Kisérletiink célja, hogy 6sszehasonlitsuk a PACAP KO , heterozigdta és vad
tipusu oreg (1,5 éves) néstény egerek altal expresszalddo citokinek és kemokinek eltérését. A citokin array
elemzés elvégzéséhez minden csoport esetében vese és maj mintakat vizsgaltunk. Eredményeink alapjan
azt tapasztaltuk, hogy vad, heterozigéta és PACAP KO egerek adott szovetmintdiban expresszalodo
citokinek osszetétele tekintetében nincs kiilonbség. Azonban megfigyelhet6 expresszios eltérés a harom
csoport kozott.
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Dr. Scheich Balint: A szomatosztatin 4 receptor szerepe krénikus variabilis stresszre adott viselkedéses és
neuroendokrin valaszokban, egérmodellben

PTE AOK Farmakoldgiai és Farmakoterdpiai Intézet
Témavezetd: Prof. Dr. Helyes Zsuzsanna, Dr. Gaszner Baldzs

A szomatosztatin 4 receptor (sst4) szdmos, a stresszreakcidban fontos szerepet jatszé agyi struktiraban
megtalalhatd és fontos szerepet jatszik az akut stresszhelyzetek szabalyozasdban. Jelen vizsgdlatban a
receptor krénikus stresszel szembeni érzékenységben jatszott szerepét vizsgaltuk. Kisérleteinkben him,
Sstrd génhidnyos (Sstr4-/-) és vad tipusu (Sstrd+/+) egereket hasznaltunk, amelyekben a krénikus variabilis
stresszre (KVS) adott viselkedéses és neuroendokrin valaszok, ill. az agyi FosB (krdnikus neurondlis
aktivacios marker) expresszio eltéréseit vizsgaltuk. Sstrd+/+ allatokban a KVS egyetlen kimutathaté hatasa
az sotét-vildgos doboz tesztben a vildgos dobozfélben toltott id6 enyhe megndvekedése volt, ami az Sstr4-
/- allatokban elmaradt. A génhianyos egerekben a tail suspension tesztben mutatott immobilitas a krénikus
stressz hatdsara jelentésen megnétt, mig forced swim tesztben a vad tipusuakhoz képest szignifikansan
nagyobb kezdeti immobilitas csdkkent. A relativ mellékvese suly mindkét stressznek kitett csoportban
jelent6sen megnétt, de a génhidnyosokban nagyobb mértékben, mig a relativ csecsem&mirigy suly
csokkent. A bazalis plazma kortikoszteron koncentracié Sstr4d-/- egerekben nagyobbnak bizonyult, de a KVS
nem befolydsolta. Sstr4-/- allatokban a centrdlis és bazolaterdlis amigdaldban a FosB expresszio
szignifikdnsan megnovekedett, mig vad tipusuakban nem valtozott.

Eredményeink az sst4 receptor fontos szerepét bizonyitjdk a kronikus stressz hatdsara kialakuld
viselkedéses és neuroendokrin valaszokban.

Tamogatas: Nemzeti Agykutatdasi Program B KTIA_NAP_13-2014-0022 (MTA-PTE NAP B, Krénikus Fajdalom
Kutatécsoport, azonositészam: 888819).
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Stefanov Antdnia: A PAC1 receptor izoformak (Hip, Hop1) expresszidjanak szabalyozasa a patkany retina
posztnatalis fejlédése soran

PTE TTK Bioldgiai Intézet, Kisérletes Allattani és Neurobioldgiai Tanszék, Retina kutatdcsoport
Témavezetd: Dr. Dénes Viktoria

A hipofizis adenilat ciklaz aktivalé polipeptid (PACAP), pleiotréop hormonként szamos élettani folyamatot
szabdlyoz receptorain keresztlil. PAC1 receptoranak hat izoformdja ismert, melyek embrionalis expresszidja
arra utal, hogy a PACAP a retina ontogenezisében is szerepet vallal. Az izoformdk expresszids mintazata azt
jelzi, hogy a retina posztnatalis fejlédése sordn a PAC1 izoformak kifejez6dése komplex regulacié alatt all.
Jelen dolgozatban célul tliztik ki, hogy fényt deritsiink az izoformak kifejez6dését szabdlyozd
mechanizmusokra. A kisérletekben normal koriilmények kozott nevelkedett, 24 6rds fény-, vagy sotét
adaptdlt Wistar patkanyok retinajat vizsgaltuk, P5 kortél P10 korig. A total és miRNS extrakcidt kovetéen
reverz transzkripciét végeztiik. A Hip és Hopl receptorok mRNS és miRNS szintjét real-time PCR
segitségével allapitottuk meg. Az expresszids kiilonbségek kalkulacidjahoz a deltadeltaCt moddszert
alkalmaztuk. Statisztikdinkhoz egy-utas ANOVA-t haszndltunk Post-Hoc Dunnett teszttel. Eredményeink
alapjan azonositottunk két miRNS szekvenciat, melyek normal fejlédési korilmények kozott
szabdlyozhatjak a Hip és Hopl mRNS mennyiségét a patkany retindban. Kimutattuk, hogy a Hip/Hop1
MRNS expressziot a fényinger és annak hianya is nagymértékben befolyasolja bizonyos fejl6dési
allapotokban, azonban ebben a reguldciéban a vizsgalt miRNS-ek nem vesznek részt. A mRNS szintek
emelkedése ebben az esetben a transzkripcidé serkentésén vagy splicing regulacién keresztil valésulhat
meg, melyben parakrin regulatorként a dopamin és melatonin is szerepet kaphat.
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Szabé Zséfia Eszter: Hogyan befolydsolja a prenatalis dohanyzas a koraszulott retinopathiat?

PTE AOK Anatémiai Intézet
Témavezetd: Dr. Mammel Barbara, Dr. Atlasz Tamds, Dr. Kvdrik Timea, Prof. Dr. Reglédi Déra

A terhesség alatti dohanyzas bizonyitottan karosité hatdssal bir a sziletend6 magzat neuroldgiai és
szomatikus fejlédésére. A korasziilott retinopathia multifaktorialis, vazoproliferativ koérkép, melynek
incidencidja emelkedik a szlletési suly és kor csokkenésével. Az irodalomban ellentmonddsos adatok
szerepelnek a terhesség alatti dohanyzas és a korasziilott retinopathia kapcsolatardl, valamint
allatkisérletes vizsgalat sem all rendelkezésre. Célunk ezért egy olyan allatmodell kidolgozdsa volt, melyben
a prenatalis dohanyzast mint a koraszll6tt retinopathia egyik lehetséges rizikéfaktorat vizsgalni tudtuk.
Modelliinkben Sprague-Dawley patkdanyokat naponta 2x40 percre dohanyfiist-expozicionak tettlink ki a
megtermékenyitéstél a szlilésig., melyhez zart rendszerl dohdnyoztaté késziiléket hasznaltunk. Az Ujszilott
allatokat az 50/10 OIR modellnek megfelelen alternald (hyper-, és hypoxids) kézegbe helyeztiik a 0.-14.
életnapig. Ezt szobalevegdn toltott 6t nap kovette, mely alatt funkciondlis elektroretinografias vizsgalatot
hajtottunk végre. A ideghartydk feldolgozdsa a 19.-21. napon tortént, a mintakat isolectinnel festettiik,
fluoreszcens mikroszkdppal vizsgaltuk, majd digitalizaltuk. Az igy kapott feldolgozott retindkon
képszerkeszté6 program segitségével hataroztuk meg az avascularis teriiletek aranyat. A kapott
eredményeket t-préba segitségével értékeltik.

Eredményeink azt mutattak, hogy a terhesség alatti dohanyzas szignifikdnsan (p<0,05) novelte a patkany
retindk avascularis terileteinek kiterjedését, 6sszhangban a retinopathia sulyossagaval. Ezt szovettani és
funkcionadlis vizsgalatainkkal is alatamasztottuk. Eredményeink alapjan arra kovetkeztethetiink, hogy az
intrauterin dohanyfilist-expozicié potencialis rizikétényezé és sulyosbitd korlilmény a koraszilott
retinopathia kialakulasaban.
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Dr. Tényi Dalma: Az insula patofizioldgiai szerepe Dosztojevszkij neuroldgiai és pszichiatriai betegségeiben

PTE AOK Klinikai Idegtudomdnyok Doktori Iskola
Témavezetd: Prof. Dr. Janszky Jézsef

Az orvos patobiografusok szdmdra nagy kihivast és egyben lehet6séget is jelent a hires egyéniségek
betegségének Ujraelemzése a korszer(i neurobiolégiai eredmények tikrében. Dosztojevszkij neuroldgiai és
pszichiatriai betegségének retrospektiv diagndzisa kiloéndsen izgalmas terlletnek bizonyul. Az orosz iré
koztudottan epilepszidban szenvedett, azonban a koros jatékszenvedély, mely egész felnGttkoraban
jellemzd problémaként volt jelen, kevésbé ismert életrajzi tény. Habdr az ird epilepszids betegségére
vonatkozo retrospektiv diagnozis kérdése komoly tudomanyos vitdk témajat képezte neves epileptolégus
kutatok kozott, az Ujabb neurobioldgiai adatok az insularis cortex diszfunkcidjanak hipotézisét
valdszinUsitik Dosztojevszkij ritka, extatikus rohamokkal szinezett epilepszia betegségének a hatterében.
Ezt a hipotézist tovabb erdsiti a kdros jatékszenvedély hatterében 3ll6, funkcionalis képalkotassal és 1ézi6-
kontroll kutatdasokkal a kézelmultban alatdmasztott insularis diszfunkcié ténye. Dosztojevszkij neuroldgiai
(epilepszia) és pszichiatriai (koros jatékszenvedély) betegségeit vizsgdlva arra a kdvetkeztetésre juthatunk,
hogy e két betegség Utja keresztezi egymast a hattérben allé patoldgiat tekintve.

El6adasomban roviden bemutatom a két betegség patomechanizmusara vonatkozo kutatécsoportunk altal
kidolgozott tedriat, amely szerint nemcsak az epilepszidas extatikus rohamok, de az iré6 kéros
jatékszenvedély betegsége is az insularis kéreghez kothetd predikcios hiba — predikcids hibakddolas
rendszer diszfunkcidjanak a kovetkezménye.

28



Véaczy Alexandra: Az endogén PACAP szerepe endotoxin indukalta gyulladasos folyamatokban

PTE AOK, Anatdmiai Intézet
Témavezetd: Prof. Dr. Regl6di Dora

A hipofizis adenilat-ciklaz aktivalé polipeptid (PACAP) neuroprotektiv és antiinflammatorikus hatdsardl
szamos tanulmany készilt. Korabbi adataink alapjan feltételezziik, hogy a PACAP KO egerek endotoxin-
indukalta fert6zés hatasdra nagyobb foku gyulladassal reagdlnak, mint vad tipusu tarsaik. Kisérletiink célja,
hogy Osszehasonlitsuk a PACAP KO és vad tipusu egerek retindinak i.p. LPS (12 mg/kg) kezelés hatdsara
expresszalédo citokinek eltérését, valamint a folyamat alatt kialakulé esetleges funkcionalis
(elektroretinografia) valtozasait. Az elektroretinografia vizsgalatainkat valamint a citokinarray analizisiinket
az LPS fert6zést6l szamitott 24h elteltével hajtottuk végre. Eredményeink alapjan azt tapasztaltuk, hogy
kontroll koriilmények kozott a vad tipusd, illetve a PACAP KO egerek retinajaban expresszalodo citokinek
tekintetében nincs kiilonbség. Azonban akut gyulladds hatdsara a fert6zést kovetGen tobb fehérje esetén
volt megfigyelhet6 expresszids eltérés a két kezelt csoport kézott. Az LPS kezelt PACAP KO egerekben a G-
CSF, az IL-1a, az IP-10, a JE, a KC és a MIP-1 a szintje szignifikdnsan emelkedett. Az elektroretinografia
vizsgalatnal az LPS kezelt KO allatokban gyulladds alatt az “a’ hullam komponens csékkent, mig a ’b’” hullam
komponens esetében vialtozds nem volt megfigyelhet6. Vizsgalataink alapjan elmondhatjuk, hogy az
endogén PACAP fontos véds szerepet jatszhat a retindlis akut gyulladasi folyamatokban.

Tamogatok: OTKAK104984, KTIA_NAP_13-1-2013-0001, MTA-PTE Lendilet Program, Arimura Foundation,
TAMOP-4.1.1.C-13/1/KONV-2014-0001, TAMOP-4.2.2.B-15/KONV-2015-0011, TAMOP 4.2.4.A/2-11-1-
2012-0001, National Excellence Program”, the Janos Bolyai Research Scholarship of the Hungarian
Academy of Sciences, SROP-4.2.2/B-10/1-2010-0029 Supporting Scientific Training of Talented Youth at the
University of Pecs
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Vass Réka Anna: Csecsem6taplalas — mit tartalmaz még az anyatej ?

PTE AOK, Anatémiai Intézet
Témavezetd: Dr. Tamds Andrea

Munkacsoportunk tébb éve foglalkozik a hipofizis adenilat-ciklaz aktivalé polipeptid(PACAP) laktacidban
betoltott szerepének vizsgdlatdval. Az emberi anyatejben szamos mds bioaktiv vegylilet is megtaldlhato,
amelyek szintén fontosak lehetnek az Ujszlilott immunkompetencidjanak kialakuldsaban, mint a makrofag
migrdacié inhibitor faktor (MIF) és egyéb kemokinek, proteinek (Fractalkine, MIP-1B, Eotaxin, MDC, RANTES,
EGF, MCP-1, GRO, Flt-3L, CD40).

Jelen kisérletiinkben 6 hénapon keresztiil kovettiik a faktorok valtozdsat az emberi anyatej vizes és zsiros
fazisdban. Az anyatej Osszetételét szamos kiilsé tényez6 befolydsolja, igy az Ujszilott neme is, ezért azt is
vizsgaltuk, hogy van-e kiilonbség a lany és fiu Ujszilottek mintdi kozott. Vizsgdlataink soran a szoptatas elsé
hat hdénapjadban 5ml anyatejet gyd(jtottlink havonta. A mintdkat centrifugdlassal vizes és lipid fazisra
bontottuk. A lipid fazist szonikdltuk,majd ultracentrifugaldssal abbdl egy zsiros és egy vizes frakciét
nyertink. A mintak MIF tartalmat ELISA-kit segitségével, a bioaktiv faktorokat Luminex-mddszerrel mértiik.
A zsirtalanitott tejmintdk PACAP mennyiségét radioimmunoassay modszerrel vizsgdltuk. A
rendelkezésiinkre allé irodalmi adatok alapjan méréseink soran els6ként tudtuk kimutatni ezen bioaktiv
faktorokat a tejmintak mindharom fazisdban, ahol mindegyik faktor esetében szignifikansan magasabb
koncentraciot mértiink a vizes fazisban. Szintén elsGként végeztiink hosszu tavu 6 hdnapos kovetést, amely
soran els6dleges méréseink nem talaltak szignifikdns valtozast az egyes faktorok szintjében a vizsgalt
periéddus alatt, azonban egyes kemokinek mennyisége emelked6 tendencidt mutat
(pl.:MIF,CD40,Fractalkine). Az Ujsziilottek neme alapjan szignifikans eltérést eddig nem tudtunk detektalni.

Jovébeni célunk ezen bioaktiv faktorok laktacioban kifejtett hatasanak feltérképezése tovabbi klinikai és
molekularis bioldgiai vizsgalatok segitségével.
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Vértes Vivien: Az emelkedett natriuretikus peptid szint meghatarozéi COPD-s betegekben

PTE KK — Szivgyogydszati Klinika
Témavezetd: Dr. Faludi Réka

A B-tipusu natriuretikus peptid(NT-proBNP) szintje gyakran emelkedett COPD-s betegekben. A sulyosan
emelkedett érték a systolés bal kamra(LV) elégtelenség jele lehet. Munkank célja annak vizsgalata volt,
hogy egy megtartott ejekcids frakcidéji COPD-s csoportban mely tényezdk befolydsoljadk az NT-proBNP
szintet.

Betegek, moddszerek: 65 f6, GOLD Il.-IV.stadiumban [évé beteget vizsgdltunk (619 év,36 férfi). A
pitvarfibrillacié, LV EF<45% és a bal szivfél szignifikdns vitiumai kizardsi kritériumként szerepeltek. A
standard echokardiografias mérések mellett a jobb kamra(RV) funkciéo megitélésére TAPSE és RVFAC keriilt
meghatdrozasra. Bal és jobb pitvari areat mértiink,testfelszinre normalizaltuk(LAa és RAa index). A mitralis
és tricuspidalis bedramlasi gorbe paraméterei(E, A)mellett széveti Doppler segitségével systolés(s), kora-
(e')és kés6-(a')diastolés myocardialis longitudindlis sebességeket mértiink a mitrdlis és tricuspidalis
anuluson. Mindkét szivfélben kiszamitottuk az E/A,E/e' és az e'/a' aranyt.

Eredmények: Az NT-proBNP értéke 212+373pg/ml volt. Az InNTproBNP szignifikans korrelaciét mutatott a
mitralis (r=0,535; p=0,000) és tricuspidalis insufficientia fokaval (r=0,619; p=0,000), a RV nyomassal
(r=0,443; p=0,018), a LV toltényomast jellemz6 E/e’ paraméterekkel (lateralis: r=0,335; p=0,008; septilis:
r=0,428; p=0,001), mindkét pitvar méretével (LAa index: r=0,463; p= 0,000; RAa index: r=0,386; p=0,002) és
a RV bazilis atmérdjével (r=0,390; p=0,002). Tobbszoros linedris regresszios analizis alapjan a INNT-proBNP
szint fuggetlen prediktorai a septdlis E/e’ és a Tl foka voltak (r=0,754; p=0,000; F=16,468). Nem volt
Osszefliggés a INNT-proBNP érték és a kamrak systolés funkciojat jellemz6 paraméterek kozott.

Kovetkeztetések: COPD-ben a bal és a jobb szivfél diastolés funkcidja gyakran karosodott és ez
nagymértékben hozzajarul az NT-proBNP szint emelkedéséhez.
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