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Téth Tiinde (V1. évfolyam, PTE AOK Anatomiai Intézet, PTE KK 1. sz. Belgyogyaszati
Klinika Hematologiai Tanszék)

Témavezetok:
Dr. Tamas Andrea, egyetemi docens, Anatomiai Intézet
Dr. Alizadeh Hussain, egyetemi docens, 1. sz. Belgyogyaszati Klinika Hematologiai Tanszék

PACAP és mas bioaktiv faktorok vizsgilata myeloma multiplexes betegek vérplazma
mintiaiban

Az immunmoduléns tulajdonsagokkal is rendelkez6 hipofizis adenilat-ciklaz aktivalo
polipeptid (PACAP) esetében in vitro, in vivo és klinikai kutatasokban igazoltak a fehérje
antitumor és vesevédd hatasat myeloma multiplexben. A PACAP szamos proinflammatorikus
faktor termelésének szabalyozasaban is részt vesz (pl. TNF-o,IL-6,MIP-1a), befolyasolhatja a
myeloma sejtek altal modositott csontveldi mikrokdrnyezet bonyolult citokinhalozatat, ezaltal
hatassal lehet a betegség lefolyasara, progressziojara €s a kiilonboz6 szervkarosodasok
kialakulasara. Korabbi vizsgalataink soran igazoltuk, hogy a myeloma multiplexes betegek
plazma PACAP szintje alacsonyabb az egészséges kontrollokhoz képest. Kimutattuk, hogy a
remisszioban 1év6, Revised International Staging System alapjan alacsonyabb stadiuma,
alacsonyabb plazmasejtaranyu, valamint lenalidomid alapu kombinacios terapiaban részesiilt
paciensek PACAP értékei magasabbak.

Kutatasunk célja a kezelt myeloma multiplexes betegek plazma PACAP-38 szintjének
vizsgalata ELISA modszer segitségével, valamint kiilonb6z6 bioaktiv faktorok (IFN-y,IL-
2,IL-3,IL-6,IL-9,IL-10,IL-17A,MIP-10a, TNF-0,TGF-a) analizise Luminex médszer
alkalmazasaval (beteg:n=29;kontroll:n=10). Vizsgalatunkban arra kerestiink vélaszt, hogy a



klinikai paraméterekt6l fiiggéen valtoznak-e a kiilonb6z6 kemokinek és citokinek
plazmaszintjei, valamint értékeik korrelaltathatok-e a PACAP-38 szintjének valtozasaval.

aktivator MIP-1a (makrofag gyulladdsos protein-1a)-val kapcsolatosakra fokuszalva
kimutattuk, hogy a kemokin a magasabb plazmasejtaranyu, vesebetegségben szenvedd
péaciensek esetében emelkedik. Ertéke pozitiv sszefiiggést mutat a szérum kreatinin és az
alabbi citokinek mennyiségével: [FN-y,IL-3,IL-9,IL-17A,TNF-a. Vesebeteg és aktiv

tudtuk igazolni.

Jelen vizsgalatunkban a rosszabb prognoézissal jaré emelkedett MIP-10 szintek PACAP-pal
valod negativ korrelacidja is megerdsiti azt a feltételezést, hogy ezen neuropeptidnek is fontos
szerepe lehet a betegség kovetkeztében kialakuld csontvel6i mikrokdrnyezet megvaltozott
faktorexpresszidjaban, valamint a vesekarosodas kialakulasaban, mely patomechanizmusok
feltérképezésére tovabbi vizsgalatokat terveziink.

|

Lillik Veronika (VI. évfolyam, Altalanos orvos szak, Transzlacios Medicina Intézet)

Témavezeté: Dr. Miko Alexandra, Ph.D., egyetemi adjunktus, Transzlacioés Medicina Intézet
Exoszémak, mint prognosztikai biomarkerek a hasnyalmirigy duktalis

adenokarcinémaban — szisztematikus attekintés és meta-analizis

Bevezetés: A folyékony biopszia szerepe egyre nagyobb hasnyalmirigyrakban, mivel nagyon

megbizhat6 diagnosztikai és nyomon kovetési biomarkerekre van sziikség ezen rendkiviil

halalos rosszindulati daganat esetében. Kutatasunk célja egy szisztematikus attekintés és

metaanalizis készitése volt a vérbdl izolalt exoszomalis biomarkerek prognosztikai értékérdl

hasnyalmirigy duktalis adenokarcindmaban (PDAC).

Modszerek: 2021. januar 18-an szisztematikus keresést végeztiink a MEDLINE, Embase,

Scopus, Web of Science és CENTRAL adatbéazisokban és olyan tanulmanyokat vontunk be

analizislinkbe, amelyek a pozitiv vagy negativ exoszomalis biomarkerekkel rendelkez6

tizenegy kutatas 634 betege volt alkalmas meta-analizisre. A statisztikai elemzés soran 95%-

os konfidenciaintervallumok (CI) véletlen hatas modelljével hataroztuk meg az §sszevont

tobbvaltozos-korrigalt (AHR) és egyvaltozos relativ hazardokat (UHR).

Eredmények: A pozitiv exoszomalis biomarkerek kimutatasa a mortalitas

(UHR=2,81;CI:1,3 1—6,00;12:88,7%;p<0,001) és a progresszio (UHR=3,33;CI:2,33—

4,77;12:O;p:0,879) kockazatat is novelte a betegség kiilonboz6 stadiumaiban. A preoperativan

azonositott pozitiv exoszomalis biomarkerek magasabb mortalitasi kockazatot jeleztek

reszekalhat6 stadiumban (UHR=5,55;CI:3,24~9,49;Iz=0;p=0,898). A nem reszekalhato

stddiumu betegségben a mortalitds kockdzata nem nétt szignifikdnsan pozitiv exoszomalis

biomarkerek jelenléte esetén (UHR=2,51;CI:0,55-1 1,43;12 =90,3%;p <0,001). A kimutathato

exoszomalis mikroribonukleinsavak csokkent OS-sel (UHR=4,08;CI:2,16—

7,69;12:46,9%;p:0,152) tarsultak kiilonboz6 stadiumokban.

Kovetkeztetés: Eredményeink tiikrozik az exoszomalis biomarkerek megbizhatosagat a

PDAC prognoézisanak értékelésében. Az altalunk észlelt heterogenitas a vizsgalati modszerek

valtozékonysagat és ezek egységesitésének sziikségességét tiikrozi a klinikai felhasznalas

megkezdése el6tt.
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Varga Veronika Maria (I11. évfolyam, Sziilészeti és Nogyogyaszati Klinika)



Témavezet6: Dr. Vass Réka PhD rezidens orvos, Prof. Dr. Ertl Tibor egyetemi tanar
Sziilést koveté hormonstatusz vizsgalata

Bevezetés: A mesterséges megtermékenyitési eljarast kovetéen eddig tobb, mint 8 millio
gyermek latta meg a napvilagot. Az in vitro fertilizacidés (IVF) eljarasok soran az anyai
szervezetet hormonalis kezelések érik. Kutatasunk soran azt vizsgaltuk, hogy a mesterséges
megtermékenyitési eljarason atesett anyak hormonalis statusza hogyan alakul a sziilést
kovetden.

Modszerek: Vizsgalatunk soran a PTE Sziilészeti és Nogyogyaszati Klinikan IVF eljarast
kovetden sziilt anyakat (n=15) és természetes uton fogant anyakat (n=7) vontunk be
vizsgalatunkba, mely soran sziilést kdvetden mértiik az inzulin, progeszteron, tesztoszteron és
prolaktin szintjiiket.

Eredmények: A mesterséges megtermékenyitési eljarason atesett anyak atlagéletkora
magasabb volt, mint a természetes uton fogant anyaké, mig a testtdomeg index értékek
hasonloak voltak a két csoportban. Az IVF eljarassal fogant anyak inzulin, progeszteron és
prolaktin szintje szignifikinsan magasabb volt, mint a természetes uton fogant anyaknal
meérhet6 értékek. A plazma tesztoszteron szintek hasonloak voltak a két vizsgalati csoportban.

Kovetkeztetések: A mesterséges megtermékenyitése eljarason atesett anyak sziilést kovetd
hormonstatusza megvaltozottnak bizonyult a spontan megtermékenyiilt anyakéhoz képest.
Jovébeni terveink kozott szerepel hormonstatuszuk vizsgalata a sziilést kovetd idészakban.
|
Katoé Dorottya, Lillik Veronika (V1. évfolyam, Transzlaciés Medicina Intézet)
Témavezeté: Dr. Miko Alexandra, egyetemi adjunktus

Kletmindség és stressz felmérés akut pancreatitisen atesett és kronikus pancreatitises

betegekben

Bevezetés: Az akut pancreatitis (AP) egy stlyos gyulladasos korkép, amely irreverzibilis
szovodményekhez vezethet, kronikus pancreatitis (CP) alakulhat ki. Kronikus betegségekben
gyakori a magasabb stressz-szint, ami alacsonyabb életmindséggel jarhat. Vizsgalatunk célja
ezen faktorok dsszehasonlitasa CP-s valamint AP-n atesett betegekben.
Modszerek: A GOULASH-PLUS az AP obszervacios, longitudinalis vizsgalata a GOULASH
non-CP betegek 4ltal, kutatasi adminisztrator feliigyeletével kitoltott 36 kérdésbol all6 Short
Form Survey (SF-36) életmindség, valamint a Perceived Stress Scale (PSS) kérd6ivre adott
valaszokat elemeztiik. A statisztikai elemzéseket Fisher-egzakt, valamint Wilcoxon tesztekkel
SPSS.28.0.1 szoftver segitségével végeztiik.
Eredmények: Az elsé évben 224 beteg toltotte ki a kérddiveket, 21 a CP és 203 a non-CP
csoportba tartozott. A férfi-néi nem arany 20:1 a CP, valamint 107:96 a non-CP csoportban.
Az atlagéletkor 55,7+15 a CP, mig 54,5+9 a non-CP betegek esetén. A PSS kérd6iv kapcsan
nem volt kiilonbség az alacsony, kdzepes, valamint magas szinti stressz kategoriak kozott a
CP és non-CP csoportokban (p=0.095). Az SF-36 kérd6iv mentalis és fizikalis statuszt
felmérd 8 pontja kozott nem talaltunk kiilonbséget a CP és non-CP csoportokban. Az SF-36
Osszpontszamban nem volt kiilonbség a CP és non CP betegek k6zott (593,9+149,2;
630,4+136,8; p=0,20). A masodik évben 113 beteg (13 CP, 100 non-CP) toltotte ki a



kérddivet, itt sem talaltunk kiilonbséget a PSS és SF-36 kérddiv pontjaiban.
Kovetkeztetés: Az életmindséget ¢és stressz szintet felmérd SF-36 és PSS kérd6iv nem
mutatott kiilonbséget a CP és non-CP csoportokban, azonban vizsgalatunk kis elemszamara
valo tekintettel a jovOben a betegek szamanak bévitése tervezett.
[IBosnyak Inez (IV. évfolyam, Anatomiai Intézet)
Témavezetok: Prof. Dr. Reglddi Doéra, Szabd Edina

PACAP és PACI1 receptor eloszliasa a human szemben

A hipofizis adenilat ciklaz aktivalo polipeptid (PACAP) fontos szerepet jatszik kiilonbozd
fiziologias és patologias folyamatokban egyarant, megtalalhatd a kdzponti idegrendszerben és
szamos periférias szovetben is. In vivo és in vitro vizsgalatok kimutattak neuroprotektiv és
altalanos citoprotektiv hatasat. Tobbek kozott a 1atdszervben is jelen van, csarnokviz
termelését szabalyozo, retinoprotektiv, illetve a pupilla reflexben és a cirkadidn ritmus
szabalyozasaban betoltott szerepét is mar bizonyitottak allatmodellekben,viszont csak kevés
adat all rendelkezéstinkre eléfordulasardl az emberi szemben.Kutatasunk célja a PACAP38,
ami a dominans forma emlésokben, és specifikus receptora (PAC1R) eloszlasanak
feltérképezése a human szemgolyoban.

Anti-PACAP38 (n=7) és anti-PACIR (n=7) antitestekkel jel6lés és altalanos hematoxylin
festés utan digitalizalt metszeteken szemikvantitativ analizist végeztiink, az immunpozitivitas
mértékétdl fliggden pontoztuk a strukturakat. A mintak a Pathologiai és az Igazsagiigyi
Orvostani Intézetekb6l szarmaznak (etikai engedély: 6383-PTE 2018).

Erés PACAP és PAC1R immunpozitivitast mutatott az epithelium és endothelium corneae,
mig a stroma negativ volt. A tunica fibrosa masik része, a sclera nem mutatott
immunpozitivitast. A protein €s a receptora is megtalalhato az iris és a corpus ciliare
kiilonbozo részeiben. A retina egyes részei is immunpozitivak voltak, legerdsebben a stratum
pigmenti retinae, a stratum plexiforme internum, kevésbé a stratum bacili et coni, a stratum
granulosum internum és az optikus rostok rétege. A ganglion sejtek rétege specifikus
mintazatot mutatott teljesen negativ és nagyon erdsen pozitiv sejtekkel. A nervus opticus
gliasejtjei a receptor esetén mutattak pozitivitast, mig a neuropil mindkét esetben
immunoreaktiv volt.

Mindezek alapjan az in vitro és az in vivo allatkisérletek eredményei valosziniileg az emberi
szemre is vonatkoztathatoak.

0
Fazekas Balazs (VI. évfolyam)

Kozponti idegrendszeri tranziens receptor potencial ankyrin 1 szerepének vizsgalata

akut alkohol expozicié egérmodelljében

Bevezetés: A centralis-projekcidji Edinger-Westphal mag (EWcp) szerepe ismert az alkohol
abuzus kialakuldsaban. Munkacsoportunk kordbban kimutatta, hogy az EWcp urocortinerg
neuronjai a kozponti idegrendszerben egyediilallo modon jelentds mennyiségii tranziens
receptor potencial ankyrin 1 (TRPA1) kation csatornat expresszalnak. A periférian
lokalizalddo TRPA1 szerepe jol ismert, azonban a kdzponti idegrendszeri TRPA1
TRPA1 szerepének felderitése akut alkohol expozicio egérmodelljében.
Modszerek: Vizsgalatainkat 12 hetes him TRPA1 génkiiitott (KO) és vad tipusu egereken
végeztiik. Mindkét genotipus esetén az allatok felét intraperitonealisan 1g/ttkg 6%-os
etanollal
(n=14), masik felét pedig fiziologias sooldattal (n=14) kezeltiik. 2 6raval késdbb
transzkardialis perfuziot végeztiink. Az EWcp teriiletén c-Fos immunhisztokémiat végeztiik a
neuronalis aktivacid vizsgalatara. RNAscope in situ hibridizacioval vizsgaltuk a TRPA1 és az
urocortin 1 (UCN1) mRNS expresszio valtozasait, melyet UCN1 immunhisztokémiaval
kombinaltunk.



Eredmények: Alkohol kezelés hatasara jelentds c-Fos aktivaciot tapasztaltunk mindkét
genotipusban, tovabba a TRPA1 mRNS expresszidja a vad tipusu egerekben szignifiknsan
csokkent. Az UCN1 mRNS expresszidja nem valtozott a kezelés hatdsara, azonban a peptid
szintli kimutatasa soran a KO egerekben bazalisan kevesebb UCN1-et talaltunk, tovabba
megfigyeltiik, hogy eltéréen regulalodik a peptid vad és KO egerekben alkohol hatasara: vad
tipusuakban csokken, mig a génhianyos egerekben né az UCN1 peptid tartalom a
neuronokban.
Kovetkeztetés: Az alkohol kezelés kovetkeztében csokkend TRPA1 expresszidja
befolyasolhatja az UCNI peptid tiriilését, kationcsatornaként részt vehet a neuropeptidek
felszabadulasanak szabalyozasaban, ezaltal fontos szerepe lehet az alkohol abuzusban.
|
Turcsan Marton (PTE AOK V. évfolyam, Szivgyogyéaszati Klinika
Témavezetdk: Dr. Kupd Péter, Dr. Janosi Kristof, PTE KK szivgyogyaszati klinika
Intracardialis ultrahang vezérelt, valamint konvencionalisan végzett cavotricuspidalis
isthmus ablaciok osszehasonlit6 vizsgalata
Bevezetés: Tipusos pitvari flutter miatt végzett katéterablacios beavatkozasok soran a
az anatomiai struktirak valos id6ben vizualizalhatok, igy az ablacios beavatkozasokhoz
felhasznalt rontgensugarzas mértéke csokkenthetd.
Modszerek: Retrospektiv vizsgalatunkba 154 beteg keriilt bevonasra, akik Klinikankon a
vizsgalati periodusban tipusos pitvari flutter miatt CTI ablacion estek at. 84 beteg esetében a
beavatkozas ICE-vezérelten végeztiik, mig 70 beteg beavatkozasa rontgensugarzas-vezérelten
tortént. Ezt kovetden dsszehasonlitottuk a proceduralis és utankdvetési adatokat.
Eredmények: ICE hasznalataval jelentdsen csokkent a beavatkozasokhoz hasznalt
fluoroszkopia 6sszidétartama (2.28 & 1.0 min vs. 15.3 + 10.2 min; p<0.01) és dozisa (2.23 +
1.44 mGy vs. 44.09 £ 25.23 mGy; p<0.01), tovabba a proceduraidd is (67.6 £ 25.8 min vs.
79.6 £+ 23.9 min; p<0.01). Az Gsszablacios id6 (826 + 445 s vs. 978.5 + 676.8 s; p<0.01),
valamint az els6 €s utolso ablacio kozott eltelt id6 (25.0 £ 14.0 min vs. 43.0 + 26.5 min;
p<0.01) szintén szignifikansan rovidebbnek mutatkozott az ICE-vezérelt beavatkozasok
soran. Az akut sikerarany 100% volt a teljes betegpopulacioban, major sz6védmény egyik
csoportban sem jelentkezett. A 2.13 + 1.17 éves atlag utankovetési periddus soran 90.9%-os
hosszatavu sikeraranyt regisztraltunk, a két csoport kozott e tekintetében nem talaltunk
kiilonbséget (ICE-vezérelte csoport: 94.1%; konvencionalis csoport: 87.1%; p=0.14).
Konkluzio: ICE felhasznalasaval csokkenthet6 a fluoroszkopia iddtartama és dozisa, az
ablacios id6, valamint a procedira id6tartama is a konvencionalis, kizarolag fluoroszkopia-
vezérelten végzett beavatkozasokhoz képest CTI ablacion atesd beteg esetén.



