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Bosnyak Inez (VI)

Anatomiai Intézet

Egy lehetséges uj terapias target bakterialis
keratitisz kezelésében

A mikrobialis keratitisz napjainkban is a szaruhartya elhomalyosodasanak egyik leggyakoribb
oka, mely lataskarosodashoz vezet. A betegség kialakuldsira kiilondsen hajlamosit a nem
megfeleld kontaktlencse hasznalat, szemmiitétek, diabetes mellitus ¢és lokalis szteroidok
rendszeres alkalmazasa. A bakteridlis keratitisz korai diagnozisa, igy megfeleld kezelése ma is
kihivast jelent a rendelkezésre allo széles antibiotikum-paletta ellenére. A hipofizis adenilat-ciklaz
aktivalo polipeptid (PACAP) a kozponti idegrendszerben ¢€s a periférias szervekben is
megtalalhatd neuropeptid, amely neuroprotektiv, altalanos sejtvédd és gyulladascsokkentd
hatasair6l ismert. Kutatasunk célja a PACAP protektiv mechanizmusai medialasaért felelés PAC1
receptor szerepének vizsgalata bakterialis keratitiszben.

Bakterialis lipopoliszacharid endotoxinnal (LPS) keratitiszt indukaltunk CDI1-1GS
egértorzson. Az allatok fele PAC1 receptor agonista maxadildn kezelést kapott intravitrealis
injekci6 formajaban. Optikai koherencia tomografiaval (OCT) kovettiik a cornea vastagsagaban
bekovetkezd valtozasokat a gyulladds €s a maxadilan terdpia hatdsara, illetve 3D modellek
segitségével elemeztik a szaruhartya struktirdjat a kiilonboz6 csoportokban. A kapott
eredményeket rutin szovettani technikéval is aldtdmasztottuk. A gyulladasos utvonalak
feltérképezése céljabol meghataroztuk 40 citokin expresszigjat a kiilonbozd csoportokban. A
keratitisz mértékét ot héttel a kisérlet kezdetétdl a szakirodalombol ismert négyfokozatu
pontrendszer segitségével makroszkoposan is elemeztiik.

A szaruhartya centralis vastagsaga 24 oraval a gyulladas indukalasat kovetden szignifikansan
ndtt, melyet a maxadilan kezelés szignifikansan meérsékelt mind az OCT mérések, mind a rutin
szOvettan alapjan. A maxadilan kezelés szamos citokin €s kemokin szintjének valtozasa alapjan
modositotta a gyulladasos folyamatok aktivalodasat is. A keratitis makroszkopos értékelése is
megerdsitette eredményeinket, miszerint a maxadilan, az LPS-t kapott csoportban a keratitisz
kialakulasanak lehetdségét mérsekelte.

Eredményeink alapjan elmondhatjuk, hogy a PACI receptor igéretes terapids target lehet
bakterialis keratitisz esetén.

Témavezetok: Dr. Vaczy Alexandra egyetemi adjunktus, Prof. Dr. Reglédi Dora egyetemi
tanar

69



Bosnyak Inez (VI)

Anatomiai Intézet

Novényi hormon hatasanak vizsgalata iszkémias
retinopatiaban

A retina elégtelen vérellatasa kovetkeztében oxigénhidnyos allapot jon 1étre, mely szdmos
nagyon gyakori, lataskarosodashoz vezetd betegség kialakuldsdnak az alapja, melyek hatékony
kezelése jelenleg sem megoldott. Az abszcizinsav (ABA) egy fontos ndvényi hormon, amely
emlds szovetekben is megtalalhatd. Irodalmi adatok alapjan az ABA ndveli a reaktiv oxigén
gyokok eliminalasaért felelés enzimek kapacitasat, gyulladascsokkentd hatasu, azonban csak az
utébbi években kertilt az érdeklddés kozéppontjaba. Korabbi kisérleteinket folytatva célunk volt
az ABA potencidlis terapias hatasanak vizsgdlata szemcsepp formdjaban, mely korabbi
eredményeink alapjan intravitredlis injekcioként alkalmazva csokkentette az iszkémia
kovetkeztében kialakult kdrosodas mértékeét.

Jelen kisérletiinkben iszkémias retinopatia egérmodellt hoztunk létre unilateralis, végleges
artéria carotis communis elzardssal (UCCAO). A jobb oldali artériat izolaltuk, két helyen
elkotottiik, majd a rekanalizacid megeldzése céljabol az eret atvagtuk. Az allatok ezutan napi
kétszer ABA kezelést kaptak szemcsepp formdjaban. Két hét posztoperativ id6 utan glialis
fibrillaris savas protein (GFAP) jelolést végeztiink, amellyel a szoveti stressz mértékérdl kaptunk
informaciot, illetve rhodopsin és arrestin jeldlés segitségével a fotoreceptorok karosodasat is
elemeztiik. Az aktiv jelatviteli itvonalak feltérképezese celjabol Western blot analizist végeztiink,
valamint teljes retina preparatumokon a ganglionsejtek szamat is meghataroztuk.

UCCAO hatasara a GFAP expresszi6 megnétt, melyet az ABA kezelés mérsékelt. Az
1szkémiat kovetden palcika degeneracidt figyeltiink meg, melynek mérteke az ABA kezelés
hatdsara csokkent. A ganglionsejtek szamanak csokkenését is részben kivédte az alkalmazott
szemcsepp. Mindezek mellett az ABA gatolta az UCCAO hatésara aktivalodo apoptotikus és
gyulladésos jelatviteli itvonalakat (NFkB, TNFa, BAX, PKCa).

Eredményeink alapjan az ABA szemcsepp jotékony hatast lehet iszkémias retinopatiaban,
melynek aldtdmasztasara tovabbi vizsgalatok sziikségesek.

Tamogatta: PTE-KITEP-2023-297
Témavezetok: Dr. Vaczy Alexandra egyetemi adjunktus, Dr. Atlasz Tamas egyetemi docens

P1 Patologia, Anatomia, Hisztologia, Morfologia, Igazsagiigyi orvostan I.
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Bosnyak Inez (VI)

Anatomiai Intézet

Oxigeénhianyos allapotok rovid es hosszutavu
kovetkezményeinek vizsgalata iszkémias
retinopatia egérmodellben

A retina elégtelen vérellatdsa oxigénhianyos allapothoz vezet, amely szdmos gyakori,
lataskarosodashoz vezetd betegség alapja. Az elégtelen oxigénellatas kulcsfontossagu példaul az
id6skori makuladegeneracio, a glaukoma, a diabéteszes- €s a korasziilott retinopatia
kialakulasaban. Ezen korképek kezelése nem megoldott, illetve patomechanizmusa sem
tisztazott. Ezek alapjan célunk egy optimalis 1szkémids retinopatia egérmodell 1étrehozasa volt
CD1-IGS egértorzson, amely segitségével vizsgaltuk a kdrosoddsok idd-fliggését, kiilonbozd
sejttipusok érzékenységét.

Kiilonb6zd ideig tartd atmeneti (10perc: n=12; 13perc: n=14; 15perc: n=14; 20perc: n=18)
bilateralis artéria carotis communis (BCCAO), illetve végleges egyoldali (n=17) artéria carotis
communis elzarassal (UCCAO) retinalis iszkémiat hoztunk 1étre. A kapott adatokat aloperalt
kontrollcsoporthoz (n=18) viszonyitottuk. Optikai koherencia tomografidval meghataroztuk a
retina kiilonb6z6 rétegeinek vastagsagat a beavatkozés elétt, illetve 3, 7, 14, 21, 28 nappal
késObb. Az adatok standardizalasat kovetden a konfidencia intervallumokat hasonlitottuk dssze.
Teljes retina preparatumon elemeztiik a ganglionsejtek szamat, eloszlasat a centralis €s periférids
régiokban, illetve az érhalozatot is vizsgaltuk a kiilonb6zd csoportokban. Statisztikai
analizisként nemparaméteres probakat alkalmaztunk.

A vizsgalt id6szak alatt a retina szamos rétegének vastagsaga szignifikdnsan valtozott a
kiilonbo6z6 ideig tartd iszkémia kdvetkeztében, viszont ezen valtozasok abszolutértéke jorészt
kisebb mértékii volt. 4 héttel a beavatkozést kovetden a ganglionsejtek szama szignifikansan
csokkent a periférias régidban a 20 perces BCCAO csoportban, mig az UCCAO csoportban a
centralis és periférids részeken egyarant. Az érhalozat teriiletének szazalékos ardnya novekedést
mutatott a 20 perces BCCAO ¢és az UCCAO csoportokban, mely alapjan az érajdonképzédés
fokozodasara kovetkeztetiink.

Eredményeink alapjan a 20 percig tarto6 BCCAO alkalmas az iszkémia kovetkezményeinek 1d6-
fliggd vizsgalatara, mig az UCCAO modellel uj, Iehetséges terapias szerek tesztelhetdek.

A jelen eldadas alapjaul szolgalo kutatast a Nemzeti Orvosbiologiai Alapitvany Nemzeti
Tudosképzé Akadémia Programja tdmogatta a Kultiralis €s Innovacids Minisztérium pénziigyi
hozzajarulasaval (FEIF/646-4/2021- ITM_SZERZ).

Témavezeti: Prof. Dr. Reglédi Déra intézetigazgat6 egyetemi tanar, Dr. Viczy Alexandra egyetemi adjunktus
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