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14:45-15:00 Kalabay Márton SE ÁOK III.;

Szász Zsófia SE GYTK II.

Tamoxifen származékok összehasonlító vizsgálata pancreas és emlõ tumor sejtvo-

nalakon

15:00-15:15 Szünet

15:15-15:30 Jakab Anna SE ÁOK VI. A colorectum fogazott adenocarcinomáinak klinikopatológiai tulajdonságai

15:30-15:45 Mályi Ambrus SE ÁOK VI. KLF7 szerepe az epiteliális-mezenchimális tranzíció folyamatában

hasnyálmirigytumor sejtvonalakon és hipoxiás körülmények között

15:45-16:00 Moldvai Dorottya SE GYTK IV. Mammalian target of rapamycin (mTOR) kináz C1 és C2 komplexek aktivitás válto-

zása poszttranszplantációs vesedaganatokban

IDEGTUDOMÁNYOK III. - ZÖLD ELÕADÓ, 15:00-17:30 / 187-191. OLDAL

15:00-15:15 Zichó Krisztián SE ÁOK V.;

Major Ábel SE GYTK II.

Raphe-habenuláris neuronális kapcsolatok a hangulati élet szabályozásában

15:15-15:30 Fazekas Csilla Lea ELTE TTK II.;

Szõllõssy-Csoma Bálint SE ÁOK IV.

A VGluT3 pozitív sejtek szerepe a szociális viselkedésben és szorongásban különös

tekintettel a medián ráfe régióra

15:30-15:45 Szõllõssy-Csoma Bálint SE ÁOK IV.;

Fazekas Csilla Lea ELTE TTK II.

A median raphe GABAerg neuronjainak szerepe a társas viselkedésben

15:45-16:00 Magyar Dániel SE ÁOK VI. A fájdalmi stimuláció serkenti mind a principális sejteket, mind a gátlósejteket a

basolaterális amygdala komplexben in vivo

16:00-16:15 Birtalan Eszter ELTE TTK III. Automatizált rendszerben hatékonyabban tanulnak az egerek operáns kondicio-

nálás során

16:15-16:30 Szünet

16:30-16:45 Pejtsik Diána ELTE TTK III. A korai környezet szerotonerg jelátvitelre és ezen keresztül a viselkedési válasz-

készségre gyakorolt hatásai zebradánió modellben

16:45-17:00 Szebik Huba ELTE TTK I. A szociális izoláció okozta felnõttkori szociális deficitek és a prefrontális kéreg

zavart hálózati mûködése

17:00-17:15 Csaba Márton SE ÁOK IV. Perinatális stresszek indukálta rövid-és hosszútávú emléknyomok vizsgálata

C. elegans modellen

17:15-17:30 Móra István BME VBK IV. Toxikus ártalomra kialakuló citoprotektív és viselkedéses válaszok kapcsolata

C. elegans-ban

2019. FEBRUÁR 15. PÉNTEK

15:00-tõl DÍJÁTADÓ ÜNNEPSÉG – Nagyvárad téri Elméleti Tömb – Zöld Elõadóterem
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A fájdalmi stimuláció serkenti mind a principális

sejteket, mind a gátlósejteket a basolaterális

amygdala komplexben in vivo

Magyar Dániel SE ÁOK VI.

A klasszikus Pavlovi kondícionálás során az állatok meg-

tanulnak asszociálni egy semleges ingert (pl. sípszó) egy

averzív, feltétel nélküli ingerrel (pl. fájdalom). Annak ellené-

re, hogy ez az egyik legintenzívebben kutatott tanulási mo-

dell, tudásunk rendkívül csekély a folyamat során bekövetke-

zõ, egyes sejtek szintjén zajló változásokról. Kísérletünkben

egyrészt a basolaterális amygdalában található idegsejtek tü-

zelésében bekövetkezõ változásokat vizsgáltuk fájdalmas

stimulusok hatására, másrészt teszteltük a kolinerg recepto-

rok szerepét ebben a folyamatban.

In vivo altatott egérben, juxtacelluláris elvezetést követõ-

en megjelöltük az idegsejteket, majd post-hoc vizsgáltuk az

anatómiailag azonosított neuronok tüzelésében bekövetkezõ

változásokat. Megfigyeltük, hogy az állat talpára mért enyhe

áramütések hatására a principális sejtek és keskeny akciós po-

tenciálú gátlósejtek többségénél növekedett az akciós poten-

ciálok frekvenciája. Ezután megvizsgáltuk ebben a folyamat-

ban a kolinerg- receptorok szerepét. Eredményeinkben 6

esetbõl kétszer lokális kolinerg- receptor antagonista alkal-

mazásának hatására megszûnt a fájdalmi stimulus által kivál-

tott tüzelési frekvencia fokozódás. Továbbá, optogenetikai

kísérletek során, szeletpreparátumokban található kolinerg

rostok stimulálásának hatására principális sejtekben kifelé,

míg gyorstüzelõ gátló-sejtekben befelé irányuló áramokat

mértünk.

Eredményeink azt mutatják, hogy a fájdalmas stimulusok

fõként serkentik a basolaterális amygdalában található ideg-

sejteket, s ez a hatás, részben kolinerg receptorokon keresztül

valósulhat meg. Így feltételezhetõ, hogy az averzív ingerek

kolinerg rostokon keresztül érik el az amygdalát.

Korábbi publikációk: Veres JM, Nagy GA, Vereczki VK, Andrási T

and Hájos N. Strategically Positioned Inhibitory Synapses of

Axo-axonic Cells Potently Control Principal Neuron Spiking in the

Basolateral Amygdala. J Neurosci. 34:16194-206. (2014)

Andrási T, Veres J, Rovira-Esteban L, Kozma R, Vikór A, Gregori

E, Hájos N. Differential Excitatory Control of Two Parallel Basket

Cell Networks in Amygdala Microcircuits. Plos Biology e2001421.

(2017)

Témavezetõ(k): Dr. Hájos Norbert, tudományos tanácsadó,

MTA Kísérleti Orvostudományi Kutatóintézet

A korai környezet szerotonerg jelátvitelre és

ezen keresztül a viselkedési válaszkészségre

gyakorolt hatásai zebradánió modellben

Pejtsik Diána ELTE TTK III.

A korai környezet, illetve annak zavarai erõteljesen befo-

lyásolják a központi neuromodulátoros rendszerek fejlõdését.

Ezek közül kiemelkedõ fontosságú a szerotonerg rendszerre

gyakorolt hatás, mely meghatározza egy egyed késõbbi, kihí-

vásokkal szemben mutatott válaszkészségét, illetve ezzel

összefüggésben egyes pszichiátriai zavarok kialakulására va-

ló fogékonyságát. Ezen õsi rendszer mûködését jobban meg-

érthetjük kevésbé komplex idegrendszerrel rendelkezõ mo-

dellfajok segítségével, ahol a neuromodulátoros hatások do-

mináns szerepet töltenek be a viselkedés szabályozásában.

Munkánk során a korai környezet zavarainak szerotonerg jel-

átvitelre és viselkedési válaszkészségre gyakorolt hatását

vizsgáltuk zebradánió modellben. Modellünkben karakteri-

záltunk egy fejlõdési periódust, melyet a környezeti hatások-

ra való kiemelkedõ érzékenység jelöl ki. Ebben az idõszak-

ban az állatokat 2 hétre elválasztottuk fajtársaiktól, így meg-

vonva tõlük egy, a fiziológiás fenotípus kialakulásához kulcs-

fontosságú ingert. Az izolált állatok a sötét-világos elkerülé-

süket mérõ tesztben csökkent világos-elkerülõ magatartást

mutattak. Emellett a szenzorimotoros válaszkészségüket mé-

rõ tesztben egy gyorsuló mozgás-ingerre nyugalmi állapot-

ban megnõtt, újdonságstressz hatására pedig késve kialakuló,

a kontrolltól ellentétes irányú választ mutattak. Tömeg-

spektrometriával végzett teljes agyi szerotoninszint analízis

alapján a megfigyelt magatartási változások alacsonyabb

nyugalmi és megnõtt, gyorsabb lefutású stressz-okozta

szerotoninválasszal járnak együtt. Immunhisztokémiai vizs-

gálataink alapján a megváltozott szerotoninválasz az elkerü-

lési magatartást szabályozó amigdala-homológ agyrégióban

jelenik meg. Az izoláció elkerülõ magatartásra, illetve

szenzorimotoros válaszkészségre gyakorolt hatásai kivédhe-

tõk a szerotonerg jelátvitel akut busprionkezeléssel történõ

farmakológiai tompításával. További kísérletek alapján az

izoláció fent leírt hatásai specifikusak a vizuális újdonság-

stresszre, ugyanis nem-vizuális stresszor, illetve vizuális

inger által irányított szociális stresszor ellentétes hatást

váltott ki. Eredményeink alapján az érzékeny periódus

kritikus a felnõtt megküzdési magatartás kialakításában,

ugyanis ekkor egy adekvát környezeti inger hiánya alacso-

nyabb környezeti kihívásokkal szembeni megküzdéshez

vezet, mely hátterében egy õsi, szerotonerg jelátvitel-

mediálta rendszer zavara áll.

Korábbi publikációk: Csoportunk olyan viselkedésformák és moti-

vációs állapotok idegrendszeri hátterével foglalkozik, melyek pszi-

chiátriai betegségekben kóros formában jelennek meg. A korai kör-

nyezet zavarának elõidézésével (szociális izoláció) rágcsáló model-

lekben régóta sikerrel modellezzük ezeket: Toth et al. 2008, Toth et

al. 2012, Tulogdi et al. 2014, Biro et al. 2017, Mikics et al. 2018. A

zebradánió modell kifejezetten alkalmas a magatartási hatások hát-

terében húzódó zavart szerotonerg jelátvitel vizsgálatára.

Témavezetõ(k): Dr. Aliczki Manó, tudományos munkatárs,

MTA Kísérleti Orvostudományi Kutatóintézet, Varga Zoltán

Kristóf, tudományos segédmunkatárs, MTA Kísérleti

Orvostudományi Kutatóintézet
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Toxikus ártalomra kialakuló citoprotektív és

viselkedéses válaszok kapcsolata C. elegans-ban

Móra István BME VBK IV.

Az élõlények túlélésének feltétele a veszélyre adott adek-

vát, viselkedéses és celluláris citprotektív válasz. Az 1000

sejtet, 302 neuront tartalmazó Caenorhabditis elegans fonál-

féreg a táplálék illatokhoz vonzódik, a toxikus illatokat elke-

rüli. Az Nrf2 ortológ SKN-1 transzkripciós faktor a biotransz-

formáció regulátora. A stressz hatására indukálódó SKN-1

megnövekedett tûrõképességet biztosít egy újabb stresszel

szemben, azonban viselkedést moduláló hatása nem ismert.

Célom a toxikus, szövetkárosítóhatásra kialakuló averzív vi-

selkedés és a citoprotektív válasz kapcsolatának vizsgálata.

Kísérleteimben illékony, kis dózisban attraktív, nagy dó-

zisban toxikus benzaldehidet (BA) és diacetilt (DA) alkal-

maztam. Táplálék elhagyásos kísérletekben a BA és DA kü-

lönbözõ dózisaira vizsgáltam a viselkedést vad típusú és

skn-1 géncsendesített és -aktivált állatokon. Fluoreszcens

mikroszkóppal követtem a gst-4::gfp (glutation S-transz-

feráz) biotranszformációs riporter indukcióját.

Eredményeim szerint toxikus dózisú akut benzaldehid

(BA) és diacetil (DA) expozíció egyaránt elkerülõ magatar-

tást indukál. BA elõkezelés szignifikánsan csökkenti a BA

expozícióra kialakuló akut elkerülést, és skn-1-függõen akti-

válja a gst-4::gfp expresszióját transzgént hordozó állattör-

zsekben. Az skn-1 géncsendesítés gátolja, aktivációja fokoz-

za a BA-ra mutatott viselkedéses toleranciát. Ezzel szemben

DA expozíció nem indukálja a gst-4::gfp-t és DA, valamint

BA elõkezelésre nem alakul ki tolerancia. Toxikus DA elõke-

zelés hatására a DA attraktív dózisa is elkerülést indukál,

mely fenotípus toxikus BA elõkezelésre nem alakul ki.

Összefoglalva, bizonyos toxikus illatanyag ártalmakra

(BA) kialakuló specifikus molekuláris károsodás egyaránt

aktiválja az ártalom forrását elkerülõ azonnali neuroendokrin

viselkedéses választ, és a károsodás ellen tartósabban védel-

met nyújtó citoprotektív választ. Ez toxin pre-expozíció után

viselkedéses toleranciát hoz létre. Adekvát citoprotektív vá-

lasz hiányában (DA) nem alakul ki viselkedéses tolerancia,

sõt, a toxinnal asszociált szenzoros ingereket (a DA egyéb-

ként attraktív illatát) az idegrendszer elkerülendõ veszély-jel-

ként értelmezi. Eredményeim alapján felmerül, hogy ártal-

matlan szenzoros ingerek által kiváltott kóros viselkedésmin-

tát egy korábbi, nem kompenzált toxikus inzultus asszociált

idegrendszeri emléke aktivál.

Korábbi publikációk: Papp et al (2012) A role for SKN-1/Nrf in

pathogen resistance and immunosenescence in Caenorhabditis

elegans. PLoS Pathog 8, e1002673.

Gyurkó et al (2015) Distinct roles of the RasGAP family proteins in

C. elegans associative learning and memory. Sci Rep 15,

srep15084.

Jelen munka, a tanulmányokban alkalmazott módszereket és ered-

ményeket kombinálva és továbbfejlesztve, elsõként vizsgálja a toxi-

kus ártalmakra kialakuló citoprotektív és viselkedéses válaszok

kapcsolatát.

Témavezetõ(k): Dr. Sõti Csaba, egyetemi docens, Orvosi

Vegytani, Molekuláris Biológiai és Pathobiokémiai Intézet,

Hajdu Gábor, PhD-hallgató, Orvosi Vegytani, Molekuláris

Biológiai és Pathobiokémiai Intézet
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