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TOBBSZOROS CELZASSAL ELLATOTT NANORESZECSKEK VIZSGALATA VER-AGY GAT
MODELLEN ES HUMAN KOZEPAGYI ORGANOIDOKON
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A ver-agy gat fiziologids szallitéfeheérjeit célzé nanorészecskek igéretes gydgyszerhordozdk
lehetnek biofarmakonok agyi bejuttatasa céljabdl. A solute carrier (SLC) csalad egyes
szallitofehérjéi ugyanis nagymérékben fejezddnek ki és specifikus mintdzatot mutatnak a vér-
agy gatat felépité agyi endotélsejtekben. Kisérleteink soran ezért olyan vezikularis
nancrészecskéket készitettlink és vizsgaltunk, melyeket harom, az agyi endotélsejtek
szallitéfehérjéit célzd molekula — aszkorbinsav, glutation és leucin — kombinacidjaval lattunk el.
Kimutattuk, hogy a nanorészecskék t6bbszords célzasa fokozza a részecskékbe toltott
fluoreszcens albumin primer patkany agyi endotélsejtekbe tdriénd felvételét és vér-agy gat
modellen vald atjutasat. Konfokalis mikroszképia segitségével igazoltuk, hogy a részecskék
téltete a vér-agy gat modellen atjutva képes bejutni egészséges személyekbdl és Parkinson-
kéros betegekbdl differencialtatott human kézépagyi organcidokba is. Homerséklet-valtoztatas,
valamint endocitézis- és metabolikus gatlészerek alkalmazasaval megdllapitottuk, hogy a
nancrészecskek sejtfelvétele aktiv folyamat, mely részben endocitdzis, részben membran fizio
révén jén létre. Végul az agyi endotélsejiek negativ sejtfelszini t6ltésének szerepét a
nancrészecskék sejtfelvételében a glikokalix enzimatikus emésztésével és egy Kationos lipid
hasznélataval bizonyitottuk.

Eredményeink igazoljak, hogy az agyi endotélsejtek szdllitéfehérjéinek tobbszdorés célzasa
fokozhatja hatdanyagok vér-agy gaton vald atjutdsat és alkalmasnak bizonyulhat a kézponti

idegrendszert célzd gyogyszerbeviteli rendszerek kifejlesztése soran.



