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Idopont
és helyszin

2025.03.21-23.
PTE AOK Elméleti Tomb
Pécs, Szigeti ut 12.

A Konferencia
Fovédnokei

Prof. Dr. Miseta Attila
egyetemi tanar, a Pécsi Tudomanyegyetem rektora

Prof. Dr. Nyitrai Miklés
egyetemi tanar, a PTE-AOK dékanja

A Konferencia
Védnokei

Prof. Dr. Reglédi Déra
egyetemi tanar, PTE-AOK tudomanyos dékanhelyettes

Prof. Dr. Tényi Tamas
egyetemi tanar, PTE-AOK &ltalanos, didkjoléti
és kilkapcsolatokért felelés dékanhelyettes

Dr. Czopf Laszlo
egyetemi docens, PTE-AOK oktatdsi dékanhelyettes

Prof. Dr. Ertl Tibor
egyetemi tanar, szak- és tovabbképzésért felelds
dékani megbizott
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A Konferencia
Szervezobizottsaga

Dr. Filipanits Kristof, fészervezé
Dr. Bognar David
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Fekete Andras Albert
Peresztegi Mira Zséfia
Schmidt Marcell
Simon David Vince

Dr. Szemes Maté
Toller Kata Anna

Toth Boglarka

Dr. Torok Izabella

A Konferencia
fo tamogatoi

PTE AOK Romhanyi Gyérgy Szakkollégium
Pécsi Tudomanyegyetem Altalanos Orvostudomanyi Kar

Pécsi Tudomanyegyetem Hallgatdi Szolgéltatasi Kozpont
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Kedves
Vendégeink!

Nagy 6orommel (idvozoljik a harmadik Romhanyi Gyorgy
Konferencian, amely 2025-ben megujult formaban,
ROMCON 2025 néven keriil megrendezésre! Az ese-
ménynek a Pécsi Tudomanyegyetem Altalanos Orvos-
tudomanyi Kara ad otthont. Kilén éromiinkre szolgal,
hogy mind a 4 magyar orvosi egyetem hallgatéi, valamint
a PTE Szakkollégiumaibdl egészségtudomanyi és gyogy-
szerésztudomanyi teriileten kutatast folytato hallgatok is
csatlakoztak az eseményhez.

Az idei konferenciara 6sszesen 88 el6adas és 7 poszter
keriilt benyujtasra, melyeket tobb tudomanyos szekcid
keretében hallgathatunk meg. Az (innepélyes eredmény-
hirdetésre marcius 22-én keril sor, melyet galavacsora
kovet, ahova szeretettel varjuk minden résztvevénket,
a birdlobizottsag tagjait és vendégeinket a hétvége kotet-
len hangvételli lezarasara, mely a kialakult kapcsolatok
erésitését is szolgalja.

Hagyomanyteremt6 szandékkal az idei évtél kezdve egy-
egy fontos egészségligyi témara igyekszink a figyelmet
iranyitani, ezért az idei évben a konferencia k6zéppontja-
ban a ritka betegségek alinak.

Célunk, hogy a konferencia ne csak a tudomanyos
kutatasok bemutatasarél széljon, hanem erésitse az
Egyetemek, illetve a hallgatok kozotti kapcsolatokat is.

Nagyon koészonjik mindazon hallgatéink és oktatdk al-
dozatos munkajat, valamint minden kézrem(ikddé segit-
ségét, akik hozzajarultak a ROMCON 2025 megszervezé-
séhez! Haldsak vagyunk az el6adoknak, tarsszerzéknek,
témavezetdknek és a zslri tagjainak is! Koszonet illeti
a PTE AOK Dékani Vezetdségét, illetve a PTE Hallgatdi
Szolgéltatasi Kozpont Munkatarsait, akik kiemelten tamo-
gattak a konferencia megvaldsulasat. Mindenkinek ered- Dr. Filipanits Kristof
ményes munkat és sikeres szereplést kivanunk! fészervezd

RomCon 2025 | Absztraktfiizet | Készonté 13
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Elméleti
Orvostudomanyok

| IDEGTUDOMANYOK

1. Schmidt Marcell
A mesencephalon dopaminerg teriileteinek idéskori valtozasai vad tipust és PACAP-
génkiltott egerekben

2. Simon David Vince
Nemi kiilonbségek és a hemokinin-1 szerepének feltérképezése id6skori motoros
valtozasok egérmodelljében

3. Pajer Barnabas
Az NLRP3 inflammaszéma aktivacidjanak géatldsa elémozditja a sériilt gerincvelé morfoldgiai
és funkcionalis regeneracidjat

4. Németh Anna
Az intraneurdlis doxorubicin kezelés hatasa a vel6huvelyes primer afferens idegrostok
gerincvel8i megoszlasara

5. Nagy Kamilla | Mdrka Emese Réza

6. Bodé Angelika
Tranziens neurokognitiv zavarok kivaltasa subcorticalis agyteriletek kemogenetikai
csendesitésével patkanyokban, potencialis preklinikai betegségmodellek Iétrehozésa céljabol

7. Riszt Rafaella Minea
A multi-task approach of non-human primate short-term memory measurement

KiSERLETES KARDIOLOGIA

1. Urban Zséfia
Kis extracellularis vezikuldak modifikdlasanak optimalizalasa és targetalasa cardiomyocytakhoz

2. Gellén Balazs | Szepesszentgydrgyi Fanni
Intravénas miR-125b* mikroRNS kardioprotektiv hatdsanak vizsgalata akut miokardialis
infarktus egér modelljében

3. Vagod Rebeka Rita
Dapagliflozin: A sziv titkos edz6je

RomCon 2025 | Absztraktfiizet | Szekcidok 15
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Mohacsi Gabor | Paskuj Benjdmin
A hesperetin citrus flavonoid sziv elektrofiziologiai hatdsa

Paskuj Benjamin | Mohdcsi Gdbor
Az SGLT2 inhibitorok szivelektrofiziolégiai hatasanak vizsgalata human és kutya
kamrai preparatumokon

Kiraly Gy6z6
A vegetativ tonus és az intrinzik szivfrekvencia véaltozasainak vizsgalata nagyallat
sportsziv modellben

Deak Zsigmond
Az intenziv all6képességi edzés hatasara létrejové kamrai elektromos remodellacié és aritmia
érzékenység vizsgalata nagyallat sportsziv modellben

IMMUNOLOGIA, MIKROBIOLOGIA

Viéradi Kata
Az Nkx2-3 gén-dozis hatdsa a |ép érrendszeri mintazédasara

Cselei N6ra
Multiplex immunfenotipizalas antifoszfolipid szindrémaban

Svorenj Gerg6 David
Mikrobialis ferté6zések human szajiiregi rakos sejtekre gyakorolt hatasanak vizsgélata

Szilagyi Fruzsina
Az ACE2-t targetalo, SARS-CoV-2-t neutralizalé nanobody kétédésének vizsgalata

Szoboszlai Néra
Diffiiz nagy B-sejtes limfoma molekularis klasszifikacidja és genetikai hattere

Huber Emese | Balogh Lili Fruzsina
A cirkadian 6ra vizsgalata human epidermalis melanocitdkban és melanéma sejtekben

Balogh Lili Fruzsina | Huber Emese
A Copine-ok mint potencidlis biomarkerek vizsgalata human epidermalis melanocitakban
és melandma sejtekben

BIOFIZIKA, BIOKEMIA

Veres Krist6f Domonkos
Simaizom titin izolalasa és szerkezeti-mechanikai vizsgalata

Fehér Olivér
Kék fény érzékelésért felel6s OaPAC-BLUF domén fotofizikai karakterizaldsa
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3. Csonka lllés
A SALS fehérje szerkezeti és funkcionalis vizsgalata

4. Csonka Zétény Eléd
Klinikai gyakorlatban hasznalt kontrasztanyagok hatédsa az aktin citoszkeletonra

5. Szalai Donat
Nanohidrogél szélas szovetek pH-fliggé duzzadasanak vizsgélata

ELETTAN, KORELETTAN 1.

1. Husznai Albert J6zsef
A jobb és bal szivkamra eltéré fehérjeexpresszios profiljai szivelégtelenségben - Uj
molekuldris célpontok?

2. Magyar Tarek Zoltan
Sleep Deprivation in Mice: Looking Beyond the Slow Wave Rebound

3. Filop Vince Attila
A UCP2 receptor szerepének feltérképezése patkany szorongés és depresszio-
szer(i viselkedésben

4. Horvath Krisztina Edina
Belséfll organoid modell [étrehozdsa human iPS sejtekbdl

5. Bosnyak Inez
A plant hormone as a potential therapeutic option in the treatment of ischemic retinopathy

6. Kiss Fanni Déra | Pélai Fanni
Effects of long-term caloric restriction and 12-week treadmill training on the central
thermoregulatory responses to leptin in middle-aged male Wistar rats

7. Laszlofy Levente
Neuroektodermalis 6ssejtek intravitrealis alkalmazasa nervus opticus sérilést kovetéen

ELETTAN, KORELETTAN 2.

1. Gyéresi Attila
A nem-szteroid gyulladascsokkenté meclofenamat enyhiti a kaininsav altal kivaltott
gorcsrohamokat a TRPM4-ioncsatorna gatlasan keresztil

2. Kovdcs Lili Sarolta | Didszegi Szab6 Bence

3. Fabian Kalman
Teratoldgiai hatdsok molekuldris vizsgalata korai embrionalis fejlédésben
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4. Juhasz Gabor
Uj lancszem a szekréciés rendszerben — A Snazarus Drosophila vesesejtes modellben

5. Petrak Rebeka
Kronikus stressz-indukalt fajdalom csillapitasa Interleukin-1 receptor gatlasaval
fibromyalgia egérmodelljében

Klinikai
Orvostudomanyok

| KLINIKAI KARDIOLOGIA

1. Szabolcs Maja Déra
A bal és jobb szivfél strain paramétereinek szerepe az ablacié sikerességében perzisztens
pitvarfibrillalé betegcsoportban

2. Toller Kata Anna
A hypophysis adenilat-ciklaz aktivalé polipeptid (PACAP) vizsgélata transzkatéteres
aortabillenty( bedltetés (TAVI) soran

3. Papp Angelika Lilla
Kamrai tachycardia indukalhatésag és hosszu tavu utankovetés strukturélis szivbetegeken
végzett kamrai tachycardia ablaciot kovetéen

4. Mandel Maja
Konvencionalisan végzett, valamint intrakardialis ultrahang-vezérelt technikak 6sszehasonlité
vizsgalata AV-csomé ablacidk soran

5. Novak Adél
Az amiodarone el6kezelés sordn elért sinus konverzié elérejelzi a pulmonélis véna izolacié
sikerét perzisztens pitvarfibrillaciéban

ONKOLOGIA

1. Hanza Richard
Az EZH2 mutdcidk és progndzis 6sszefliggéseinek vizsgélata follikuléris limfomaban - egy
hazai multicentrikus betegcsoport vizsgalat eredményei

2. Besenczi Benedek
A COVID-19 jarvany hatasa a késlekedési idére, a megjelenési stadiumra, a kezdeti panaszokra
és a tumor lokalizaciéra a fej-nyaki daganatos betegek esetében
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3. Ferenczi Adam
Az invaziv emlérak szovettani grade-jének prognosztikai értéke posztneoadjuvans kornyezetben

4. Erdédi Anna
Szlikséges-e az axillaris blokkdisszekcié pozitiv preoperativ aspiraciés citoldgiai nyirokcsoméd
eredmények esetén? — 5 éves utankovetés eredményei

5. Gelencsér Rebeka
3D bionyomtatott glioma modellek: preklinikai alkalmazasok és gyogyszerérzékenységi vizsgalatok

6. Magyar Balazs
Mikrobiom-alapt prediktorai az immunellenérzépont-gatlé terapianak urolégiai rakokban

7. Korda Sara
CXCL13, mint prediktiv biomarker az urothelsejtes daganatok immunellenérzépont-

8. Bird Petra Erzsébet
Periférias neprilizin potencialis biomarker szerepe és klinikai jelentésége

BELGYOGYASZAT, BORGYOGYASZAT

1. Erseki Tamara

vizsgalata psoriasisos betegek korében
2. Czaké Balint

A peroralis kolangioszképia vezérelt intraduktalis litotripszia hatékonysaga és biztonsdgossaga
a nehéz epeuti kovek esetén

3. Ambrus Barbara
Potencialis nem 1éziés allapotot fenntarté folyamatok a pikkelysémords tiinetmentes bérben

4. Peresztegi Mira Zséfia
Szteatdzis hepatisz colidkidban

5. Veres Lilidna
Virusreaktivaciok eléforduldsa és lehetséges kockazati tényez6i allogén 6ssejt-transzplantacion
atesett feln6tt betegekben

6. Hegede Réka | Dr. Berke Gergd
A Tranziens Receptor Potencial Vanilloid 6 (TRPV6) szerepének vizsgalata krénikus pankreatitiszben

RomCon 2025 | Absztraktfiizet | Szekcidok 19
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RADIOLOGIA

Fabian Kalman
A fehérallomanyi hyperintenzitdsok tractus szintli jelentsége akut kozépsulyos-stlyos
koponyatraumat szenvedett betegekben

Fénagy Zsanna
A prosztata és a periprosztatikus tér automatizalt, MR alapu szegmentacioja konvoltciés
neuralis halézat hasznélataval

Kovacs Réka | Zsifké Abel
A sziv MRI szerepe a HCM fenoképidk differencidldiagnosztikajaban

Bognar David | Petnehdzy Zaldn
A koponyatrauma hatasara kialakulé diffuz axonkarosodas hosszutavu kovetéses
vizsgalatanak tractus szint(i elemzése

Fekete Andras Albert
Recanalizacié utani vérzéses szovédmények diagnosztikdjanak hatérai ischaemids strokeban

Varga Medard
A vena azygos anatémidja - variaciok elemzése cadaveren és CT felvételeken

Papp Déra Agota | Gyorgy Réka
Intervencids radiolégus sugarexpozicidjanak 6sszehasonlité elemzése az also végtagi
diagnosztikus angiografia soran kiilénb6z6 betegpozicidban: Randomizalt kontrollalt vizsgélat

SEBESZET

Menké Gabor
Laparoszképia vagy Laparotomia? Obes paciensek endometrium carcinoma m(itéteinek
0sszehasonlitasa operativ szempontbdl és posztoperativ Quality of Life felméréssel

Fodor Maté
Valtozasok a szévédményes divertikulitiszek kezelésében

Grinacz Apolka Cicelle
Szinkron és kétlléses majmUtétek colorectalis tumorok majattéte esetén

Garcia Elisabeth
A rectum tumor miatt primér m(téten atesett betegek preoperativ MR vizsgélatanak
Ujraértékelése a szovettani eredmény ismeretében

Cseszlai Annabella
Craniosynostosis m(itéti megoldasa soran alkalmazott rocuronium altal kivaltott
neuromuszkularis blokk hatastartamanak vizsgalata

Vigh Barbara
M. adductor pollicis (AP) és m. abductor digiti minimi (ADM) izomreakcidinak
elektromiografias dsszehasonlitdsa neuromuscularis monitorozas soran
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GYERMEKGYOGYASZAT

1. Czirjak Janka Lili
Gyermekkori papillaris pajzsmirigy karcindmak elsé atfogé genomikai profilozésa hazankban —
Gton az innovativ, célzott gatloszeres kezelés felé

2. Juhasz Boglarka Agnes
Akut veseelégtelenség vizsgalata nagyon alacsony sziletési stlyt (VLBW)
korasziilottek korében

3. Papik Fléra | Péterfia Blanka Linda
Virtualis valosag alapl felkészités hatdsa MRI vizsgédlatban részesiilé gyermekekben —
elézetes elemzés

4. Hajdi Anna | Dr. Nagy Péter
Kardialis funkcio, carotis intima-media falvastagsag 0sszefliggése szérum folsav és B12
vitaminszintekkel obez serdiil6k esetében-elézetes eredmények

5. Hegyi Barna Péter
Az antikonvulziv terdpia hatasossagat meghatarozd tényezok Gjszildttkori gorcsokben

6. Ambrus Adrienn
Teljes nagyér-transzpozicié miatt alkalmazott Senning és Mustard m(itéti technikak hosszu
tavu eredményeinek 6sszehasonlitasa

Egészségtudomanyok,
Magatartastudomany

1. Dr. Csaba Gergely Jézsef
Szbbeli és irasbeli vizsgakra vald felkésziilés 6sszehasonlitasa orvostanhallgatok korében

2. Varga Andras
Személyiség, érzelem és pszichobiolégia: A mentalis adaptacié vizsgalata versenyszezonban

3. Pierson-Bartel Robert | Wael Taji Miller
Az elsé éjszaka hatds vizsgélata egészséges populaciéban tébbnapos obszervacids
vizsgélat részeként

4. LaszIl6 Hunor David
A pszichoszocialis, kognitiv és szubjektiv fizikalis képességek hosszu tavi valtozasa intenziv
osztalyon kezelt gyermekeknél
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5. Tar Sarolta
A nyalban Iévé szteroid hormonok segithetnek-e a felsé léguti infekcidk
elérejelzésében futdknal?

6. Szilovics Lilla
Stroke betegek jaras, valamint egyensuly fejlesztése ciklikus és hagyomanyos mddszerekkel

Gyogyszerész-
tudomanyok

1. Nagymihaly Bence
Nehezen tdmadhaté fehérje-fehérje kolcsonhatasi felszinek feltérképezése UV-reaktiv felszin
fragmensek segitségével a KRas G12D fehérjén

2. Soétér Fruzsina | Szildgyi Déra
Az etanol képzddést serkentd és részecskeméret-modulalé hatdsa kohleat
gyédgyszerhordozo rendszerekre

3. Nagy Anett
Il6olajok a kérhazi fert6zést okozd baktériumok ellen: kakukkf(i és teafa ill6olajok
in vitro vizsgalata

4. Shubail Sarah
Gaultheria fragrantissima és Nigella sativa kivonatanak vizsgalata kontakt dermatitiszben
és pszoriazisban

5. Kovacs Tamara
Alacsony molekulatomegt kitozan oligoszacharidok eldallitasa, szerkezetjellemzése
és kolcsonhatdsvizsgalata

6. Miiller Jalia
Fibromyalgia egérmodell farmakoldgiai validalasa
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E-Poszter
Interdiszciplinaris

1. Losonczi Marta | Pdl Laura
Hagyomanyos és alternativ dohanytermék hasznalok parodontalis statuszanak vizsgalata

2. Ungvari Dorka Réka | Ldnyi Ambrus
A sejt-sejt interakcidkat biztositdo SLAMF receptorok expresszidés mintazatanak karakterizalasa
human dendritikus sejt altipusokban

3. Molnar Petra
Per os alkalmazasra szant liposzémas formulacié fejlesztése

4. Varkonyi Beata
Génexpresszids heterogenitas vizsgalata SABER-FISH mddszerrel CAR-makrofagokban

5. Engléhner Angelika
Repetitiv prenatalis UH expozicié hatdsa a kognitiv funkciéra

6. Peresztegi Mira Zsofia
Kardiovaszkularis rizikd, anyagcsereparaméterek, testosszetételi mutatok colidkiaban
(ARCTIC Study)

7. Marton Zsombor
Hypothalamic orexigenic and anorexigenic neuropeptides in the rotenone model of
Parkinson's disease, in the rat
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Schmidt Marcell*

| A mesencephalon dopaminerg teriileteinek idéskori valtozasai
vad tipusu és PACAP-génkiiitott egerekben

Témavezetd: Dr. Pham Daniel' | Tarstémavezeté: Dr. Tamas Andrea®
1 - PTE AOK Anatémiai Intézet

Bevezetés

A hipofizis adenilat-ciklaz aktivalé polipeptid (PACAP) neuroprotektiv hatasat szamos Parkinson-kér modell-
ben bizonyitottak, hidnya pedig felgyorsult 6regedéshez vezet PACAP-génkititott (KO) egerekben. Korabbi ki-
sérleteinkben vad tipust és PACAP KO egerek dopaminerg régidit vizsgaltuk 8 hénapos korig. A substantia
nigra (SN) terlletén nem taldltunk dopaminerg sejtpusztulast, azonban a mikroglidk szama emelkedett.
A ventralis tegmentalis area (VTA) teriletén szignifikdns dopaminerg sejtpusztulast figyeltiink meg az élet-
korral, ami a KO allatoknal kifejezettebb volt. A mikroglidk szamaban folyamatos csékkenést detektaltunk
8 hénapos korig.

Moédszerek

Jelen vizsgéalatunkban a SN és a VTA terlletét hasonlitottuk 6ssze 4 hénapos és 1,5 éves vad [n=5;5] és
PACAP KO [n=8;9] egerekben. A dopaminerg neuronokat tirozin-hidroxilazzal (TH), a mikroglidkat Iba1 marker-
rel jeloltuk, aktivitasukat morfologidjuk alapjan osztalyoztuk. Megvizsgéltuk a PACAP-specifikus PACL receptor
expresszidjat is.

Eredmények

A SN tertiletén szignifikdns dopaminerg sejt csokkenést taladltunk az életkorral, és mindkét tertleten szignifi-
kansan kevesebb TH+ sejtet detektaltunk az 1,5 éves KO csoportban a vad egerekhez képest. Az aktiv és inaktiv
mikroglidk szama is szignifikdnsan emelkedett a KO egerekben, azonban a vad egereknél csak a VTA terliletén
taldltunk emelkedést az életkorral. A PACL receptor expresszidja minimalis volt.

Megbeszélés

A dopaminerg sejtek szignifikdns csékkenése az idés PACAP KO egerekben aldtdmaszthatja az allatok foko-
zott vulnerdbilitasat a Parkinson-kérban is detektalhaté idGskori neurodegenerativ folyamatokkal szemben.
A mikroglidk szamanak és aktivitasanak emelkedését az 1,5 éves KO allatokban vélhetéen az endogén PACAP
immunszuppressziv hatdsdnak hianya okozhatja, mely a dopaminerg sejtpusztulds lehetséges patomecha-
nizmusa lehet. Eredményeinkkel bizonyitottuk, hogy endogén PACAP hidnyaban a Parkinson-kérra jellegzetes
morfolégiai eltérések az életkorral elérehaladottabb képet mutatnak, ezzel is alatamaszva a PACAP szerepét
a betegség patomechanizmusaban.

Tamogatas
TKP2021-EGA-16, K135457, Natural Brain Research Programe NAP3.0., ELKH-TKI-1401, PTE-KITEP-2024-453
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Simon David ce!

| Nemi kiilonbségek és a hemokinin-1 szerepének feltérképezése
idéskori motoros valtozasok egérmodelljében

Témavezetd: Dr. Borbély Eva' | Tarstémavezetd: Kepe Eszter!

1 - PTE AOK Farmakolégiai és Farmakoterapiai Intézet

Bevezetés

Az idéskori mozgaskoordinaciés (MK) problémak, kovetkezményes csonttérések jelentésen rontjdk az idds
korosztaly életminéségét. A neuropeptidek kozé tartozé tachykininek szabalyozd funkciéval birnak az ideg-
rendszerben és a periféridn, mely csalad tagja a hemokinin-1 (HK-1) is. Jelen van a kisagyban, nemiszervek-
ben, csontokban és izmokban. Kutatasunkban a MK-ban és izomerdben (IE) betoltott szerepét, illetve a nemi
kilonbségeket vizsgaltuk 3-4, 12 és 18 honapos C57BL/6 vad tipust (WT) és HK-1 hidnyos (KO) him (H) és
néstény (N) egerekben.

Médszerek

A MK-t statikus rud tesztben vizsgéljuk. Az egereknek kiillonboz6 vastagsagu rudakon kell megfordulni és végé-
ighaladni. A grid tesztben egy fém racsra helyezve kell fejjel lefelé kapaszkodniuk az egereknek. A horizontalis
rud tesztben az allatoknak mellsé labaikkal kell a rudakba kapaszkodniuk. Utébbiak az IE-t mérik.

Eredmények

Afiatal allatokndl nem talaltak kiilonbséget a WT és a KO csoportok kozott. Az id6sod6 allatoknal a MK jelentds
romlasat figyeltiik meg, amely a H kézépkort KO allatoknal szignifikinsan nagyobb mértéki volt WT-hez ké-
pest, de az idés N-nél a génhiany ellentétes hatdsa volt megfigyelheté. Az id6sebb WT allatoknal az IE szignifi-
kans romlédsa is kimutathaté volt. A grid tesztben az IE csokkenése jelentdsen kisebb volt a N-nél mint a H-nél.

Megbeszélés
A HK-1 komplex szabalyozd szerepet jatszhat az idéskori MK valtozasokban, de nem befolyadsolja az IE-t. A HK-1
hatasmechanizmusanak tisztazasa fontos lehet gyogyszerfejlesztési szempontbdl.

Tamogatas

Magyar Kutatohalézat (Kronikus Fajdalom Kutatécsoport), Pécs, Nemzeti Agykutatasi Program 3.0, Nemzeti
Kutatdsi, Fejlesztési és Innovaciés Hivatal - OTKA K138046 és OTKA FK137951, TKP2021-EGA-16, TKP2021-
EGA-13, MTA Bolyai Janos Kutatasi Oszténdij (BO/00592/19/5), Project no. RRF-2.3.1-21-2022-00015 szdmu
pélyazat az Eurépai Unié tdmogatasaval valésult meg.
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Pajer Barnabas!

V4

Az NLRP3 inflammaszdéma aktivaciéjanak gatlasa elomozditja
a sériilt gerincvel6 morfolégiai és funkcionalis regeneraciojat

Témavezetd: Dr. Pajer Krisztian! | Tarstémavezetd: Kristof Rebeka®
1 - Szegedi Tudomanyegyetem, Szent-Gyorgyi Albert Orvostudomanyi Kar,

Anatémia, Szovet- és Fejlédéstani Intézet

Bevezetés

A neuroinflammacié lényeges szerepet tolt be az akut neurodegeneracios folyamatokban. A gerincveldt ért ka-
rosodas kovetkezményeként megjelend aktiv inflammaszomak pro-inflammatérikus mechanizmusok sorat in-
ditjak el, mely folyamatok jelent8s gyulladashoz vezetnek. Jelen munkank soran azt vizsgaltuk, hogy a gerincve-
16-sériilést kovetd inflammaszéma aktivacié gatlasaval jelentés morfoldgiai és funkcionalis javulast érheté-e el.

Moédszerek

Kisérleteinkben Spraque-Dawley patkdnyokat a thoracalis 10-es szegmentum magassagaban kivaltott kontlzi-
0s gerincvel6i sérilést kovetéen az NLRP3 inflammaszéma specifikus inhibitoraval (MCC950) kezeltiik intrape-
ritonedlis injekcié forméajaban a 3. posztoperativ napig. Kontoll csoportok esetében nem alkalmaztunk kezelést
vagy DMSO-t injektaltunk az intraperitonealis térbe. Rovidtavu kisérleteinkben megvizsgaltuk a kilénb6zé
gyulladasos elemek génexpresszids valtozasat gPCR technikaval, valamint immunhisztokémiaval feltérképez-
tiik a mikroglia/makrofag reakcidt a sériilt szegmentumban. Hossz( tavu kisérleteinkben funkcionalis és mor-
fologiai elemzést végeztiink, tovabba retrograd jeldléssel vizsgaltuk az érintett palyarendszerek meg6rzédését/

Eredmények

Az MCC950 kezelés szignifikdnsan csokkentette a CD68 és Ibal denzitds mértékét és az inflammatdrikus kom-
ponensek génexpresszidjat (IL-1B, NLRP3) kontroll allatokhoz viszonyitva. Ezen feliil az MCC950 kezelt allatok
jelentés funkcionalis javulast mutattak a kontroll csoporthoz képest. Ezt morfologiai vizsgélataink is alata-
masztottak, ugyanis az MCC950 kezelt csoportban a retrogradan jel6lt neuronok szama a sértiléstél rostralisan
(Ce, C2 gerincveldi szegmentum, agytdrzs és motoros cortex) szignifikdnsan magasabb volt, mint a kontroll
csoportok esetében. Mindez a proprio-, illetve szupraspindlis palydk megérzédését/regeneracidjat jelezte.
A 1ézi6 teriletét szignifikdnsan kisebbnek, mig a megkimélt szévettomeget nagyobbnak talaltuk a kezelt cso-
port allataiban a kontrollokhoz képest.

Megbeszélés

Eredményeink azt mutatjak, hogy az NLRP3 inflammaszoma aktivacidjanak gétlasaval jelentés mértékben
csokkenthetd a sérilést kovetben fellépé neuroinflammacio, melynek eredményeként jelentés morfolégiai és
funkcionélis felépiilés érheté el gerincvel8-sériilést kovetden.

Tamogatas
Richter Gedeon Talentum Alapitvany, UNKP-21-3- SZTE-60, UNKP-23-3-SZTE-298.
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Németh Anna2

Az intraneuralis doxorubicin kezelés hatasa a vel6hiivelyes primer

7re

afferens idegrostok gerincvel6i megoszlasara

Témavezetd: Dr. Santha Péter PhD? | Tarstémavezetd: Prof. Dr. Jancsé Gabor DSc!
1 - SZTE SZAOK, Elettani Intézet

2 — SZTE SZAOK, Anatémiai, Szovet- és Fejlédéstani Intézet

Bevezetés

A fajdalomérzé ingerek gerincveldi tovabbitasaban és feldolgozasaban kiemelt szerepet jatszanak a hatsé
szarv |. és II. laminai, amelyek vel6hiivelyes (A delta) és vel6tlen (C) primer afferenseket fogadnak. E laminak
pontos azonositasa kulcsfontossagl a gerincvel8i szenzoros rendszerek szerkezeti és funkcionalis miikodésé-
nek megértésében. Kutatasunk soran egy Uj, beagyazast nem igényld, a velShiivelyes idegrostok kimutatasara
alkalmas szovettani eljarast alkalmaztunk az intakt gerincvel§ vizsgélatara, valamint a doxorubicin altal kival-
tott neurotoxikus karosodés hatasainak elemzésére.

Médszerek

Kontroll és intraneuralisan doxorubicinnel kezelt (nervus ischiadicus; 2%, 4 ul) allatok lumbalis (L3-L6) gerinc-
vel6i szegmentumait formalinos fixalas utan eltavolitottuk. A gerincvel6bél 700 pm vastag vibratém szeleteket
készitettiink, amelyeket 1%-0s ozmium oldattal kezeltiink (90 perc), majd ezekbél 9-13 um vastag kriosztat
metszeteket allitottunk el6 fénymikroszkdpos vizsgélatok céljara.

Eredmények

Moédszeriink lehetévé tette a vékony velShivelyes idegrostok kozvetlen kimutatdsat, valamint az I. lamina
dorsoventrélis és mediolateralis kiterjedésének pontos meghatdrozasat. A doxorubicin intraneuralis beaddsat
kovetéen 4 és 7 nappal minimalis vagy enyhe morfoldgiai elvaltozasokat észleltiink. Hat hét elteltével azon-
ban az érintett ideg projekcids teriiletén jelentés csokkenést figyeltiink meg a velShiivelyes axonok szamaban
az . lamina terlletén. Emellett az ipszilaterdlis hatso kotegben kiterjedt axonvesztést, kovetkezményes atréfi-
at és fagocitalo sejtek megjelenését dokumentéltuk. Ezen megéllapitasunkat kiegészité markerek (Ibal, I1B4,
B-tubulin 111) altal ellendriztik, amelyek megerdsitették eredményeinket.

Megbeszélés

Kutatasunk igazolja, hogy a kidolgozott festési mddszer alkalmas az intakt és degeneralodd vel6hivelyes
primer afferensek vizsgalatara. Megallapitottuk, hogy az intraneuralisan adott doxorubicin — amelyet klinikai-
lag is alkalmaznak fajdalom és kéros izomspazmus kezelésére — jelentds karosodast okoz a gerincvelé érintett
primer afferenseiben. Eredményeink arra utalnak, hogy az intraneuralis doxorubicin-kezelés stlyos, nem kivant
kovetkezményekkel jarhat és felhivjak a figyelmet a szisztéméas adagolas esetleges neurotoxikus hatasaira is.

Tamogatas
A kisérletek részben az NKFIH K138568 kutatasi tdmogatasbol késziiltek.
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Nagy Kamilla® | Marka Emese Rozat

Nemi eltérések az agyi erek edzés indukalta

o se v

szovettani remodellaciéjaban

Témavezetd: Dr. Torok Marianna PhD?! | Tarstémavezetd: Dr. Hainzl Tobias??
1 - Szilészeti és Négyogyaszati Klinika, Semmelweis Egyete, Budapest
2 — Belgydgyaszati és Onkoldgiai Klinika Semmelweis Egyetem, Budapest

3 - Semmelweis Egyetem Doktori Iskola, Budapest

Bevezetés

A kronikus testmozgas jotékony hatédssal van az agyi vérkeringésre, kognitiv funkcidkra. Mas szervrendszerek-
ben mar kimutattak sport indukalta jellegzetes szovettani képet, melyekben jelentés nemi eltérések voltak
megfigyelhet6k. Az agy esetében azonban jorészt funkcionalis vizsgéalatok készlltek. Célunk az (szbéedzés altal
kivaltott intracerebralis és pialis erek szovettani valtozasainak kimutatasa volt, fokuszalva a nemi eltérésekre.

Moédszerek

Kisérletinkben felnétt Wistar patkanyokat osztottunk 4 csoportra: néstény Gisz6 (NU, n=5), him tszé (HU, n=6),
néstény kontroll (NK, n=5), him kontroll (HK, n=5) csoportok. Az Usz6 éllatokat 12 hetes, intenzitasaban foko-
26d6 edzésnek vetettlik ala (heti 5x, maximalis Uszasi id6 200 perc/nap). A 12 hetes tréning végén az allatok
agyabdl, allatonként 4-5, 6sszesen 20 simaizom aktin (SMA) és 25 rezorcinfukszin (RF) festett szévettani met-
szetet készitettlink. Metszetenként 25-30 intracerebrélis (ic) és pidlis (p) arteriolat vizsgéaltunk (nSMA=845,
nNRF=719). Az érfalak szovettani felépitésének kiilonbségeit kvantitativ kolorimetriaval allapitottuk meg, az erek
Osszesitett keresztmetszetét hasznalva.

Eredmények

A kontroll him és néstény allatok esetén mind a simaizom-, mind a rugalmas rostok s(r(isége a pidlis erekben
volt nagyobb az intracerebralis arterioldkhoz képest (HK (nic=59, np=28), NK (nic=89, np=73); x>-préba p<0,01).
Uszbedzés hataséra a piélis erekben mindkét nemben alacsony simaizom- és magas elasztikus rostdenzitast
tapasztaltunk (HK (NSMA=142, nRF=76), NK (nSMA=89, nRF=42), HU (nSMA=160, nRF=84), NU (nSMA=118,
nRF=57); x*>-préba p<0,01). Az (iszé néstényeknél a magas elasztikus rosts(irliség az intracerebralis arteriolak-
ban is megmutatkozott a kontroll néstényekhez képest. A himek vizsgalt intracerebralis ereiben ez az adapta-
ci6 nem tortént meg. (HK (nic= 21), NK (nic=42), HU (nic=84), NU (nic=57); x>-préba p<0,01).

Megbeszélés

Az agyi erek sport indukdlta rugalmassaga és jol miikodé regulacids funkcidja mogott jellegzetes szovettani
képet figyeltiink meg: érfali alacsony simaizom és magas elasztikus rostdenzitast mutattunk ki. A himekkel
ellentétben a ndstényeknél edzés hatasara ez a remodellacié nem csak a pialis, hanem az intracerebralis erek-
nél is lathaté volt. A kiilonbség aldtamaszthatja a néi nem kardiovaszkularis védettségét. Arra kovetkeztethe-
tlink, hogy a krénikus testedzés jelentésebb védelmet adhat a néstényeknek az agyi 6regedéssel osszefliggd
vaszkuldris valtozasokkal szemben.

Tamogatas

Nemzeti Kutatasi, Fejlesztési és Innovacios Hivatal Uj Nemzeti Kivalésag Program a Kulturlis és Innovacios
Minisztérium tdmogatasaval Semmelweis Tudomanyos és Innovacids Alap Magyar Hypertonia Tarsasag Magyar
Tudomanyos Akadémia Bolyai Janos Kutatasi Osztondij
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Bodé Angelika*??

Tranziens neurokognitiv zavarok kivaltasa subcorticalis
agyteriiletek kemogenetikai csendesitésével patkanyokban,
potencialis preklinikai betegségmodellek lIétrehozasa céljabol

Témavezet6: Prof. Dr. Hernadi Istvan'2? | Tarstémavezet6: Dr. Bali Zsolt Krisof'?
1 - PTE Grastyan E. Transzlaciés Kutatasi Kézpont
2 — PTE Szentagothai Janos Kutatasi Kézpont

3 - Pécsi Tudomanyegyetem Altaldnos Orvostudomanyi Kar

Bevezetés

A Designer Receptors Exclusively Activated by Designer Drugs (DREADD) kemogenetikai médszer Iényege,
hogy kizarélag un. aktudtorok altal reverzibilisen aktivalhaté modositott receptorok génjét expresszaltatjuk
kivalasztott sejttipusokban. A technoldgia agyi régiok mikodésének atmeneti befolyasoldsara alkalmas, azon-
ban preklinikai gyogyszerfejlesztésben torténd felhasznalasa kevéssé elterjedt. Kisérleteink célja neurokognitiv
kérképek patolégias viselkedési tiineteit mutato transzlacids allatmodellek 1étrehozdasa volt. Ehhez a nucleus
basalis magnocellularist (NBM) és a ventralis tegmentalis aredt (VTA) csendesitettik DREADD mddszerrel,
a kivaltott kognitiv zavarokat magatartésfarmakoldgiai tesztekkel vizsgaltuk.

Moédszerek

Sztereotaxikus mUtéttel olyan adeno-asszocialt virusvektorokat injektaltunk patkdnyok NBM vagy VTA agy-
teriiletére (n=5/csoport), melyek hM4D(Gi) receptor és mCherry riporter génjét expresszaltak neuronokban.
Az allatokat a kisérletek el6tt 30 perccel 3 kilonb6zé deschloroclozapine(DCZ) aktuator dézis ill. vehikulum
subcutan beadasaval kezeltiik random elrendezésben. Kontrollként 6 m(tetlen allatot hasznaltunk. A figyelmi
funkciokat pszichomotoros vigilancia feladatban (PVT), a deklarativ memoria érintettségét Uj targy felismerési
tesztben (NOR) vizsgaltuk. A térbeli memériat Morris-féle (szas teszttel (MWM), a szorongas jelenlétét emelt
zéro labirintus (EOM) teszttel vizsgaltuk egyszeri nagy dozisti DCZ kezelést kévetéen.

Eredmények

A PVT feladatban az NBM csoportban a kihagyott probdk szamanak novekedése passzivitas, ellenben a VTA
csoport nagyszamu korai valasza impulzivitas jelenlétét mutatja. A NOR tesztben az NBM csoport diszkrimi-
nacios képessége romlott DCZ hatésara, ugyanakkor a VTA-csendesitett allatoknal javult. Az MWM tesztben
az NBM és VTA csoportokndl hidnyzott a tanulasi gorbe, valamint felidézéskor szignifikdnsan kevesebb id6t
toltottek a célkvadransban. Az EOM teszt null eredményei alapjan szorongas és csokkent lokomotoros aktivitas
zavaro szerepe valdszinttlen. A transzfekcio sikerességét post mortem fluoreszcencia mikroszképos vizsgalata-
inkon az mCherry riporter expressziéja is megerdsitette.

Megbeszélés
A bemutatott kisérletekben megcélzott agyteriiletektdl fliggen sikeresen idéztiink el6 kognitiv zavarokat,
melyek potencialisan human neurokognitiv kérképek allatmodelljeivé fejleszthetdk.

Tamogatas

A kutatomunka a Nemzeti Orvosbioldgiai Alapitvany Nemzeti Tudosképzd Akadémia Szent-Gyorgyi Hallgatoi
Oszténdijprogram tamogatéasaval valdsult meg. A kisérletet az ,OTKA" tematikus kutatési projekt részeként
végeztik: K_22143816: ,A vigilancia és a figyelem elektrofizioldgiai korreldtumainak transzlacios vizsgélata és
neuromodulacidja patkanyokban és nem-human féemlésékben”
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Riszt Rafaella Minea'?3?

A multi-task approach of non-human primate short-term

memory measurement

Témavezetd: Dr. Hernadi Istvan'?? | Tarstémavezetd: Dr. Knakker Balazs'?
1 - Pécsi Tudomanyegyetem Grastyan Endre Transzldcidés Kutatdsi Kézpont
2 - Pécsi Tudomanyegyetem Altaldanos Orvostudomanyi Kar

3 — Pécsi Tudomanyegyetem Idegtudoméanyi Centrum

Bevezetés

Human cognitive test batteries involve multiple tasks to achieve multidimensional characterization of
cognition or a specific cognitive function. However, in preclinical translational research test batteries that are
suitable for human and also animal (especially non-human primate) studies are usually used as a set of tasks
measured and analyzed separately from each other. The present research aims to explore the challenges and
opportunities of a systematic multi-task approach in preclinical research with non-human primates.

Moédszerek

In a pilot project, 4 adult male rhesus macaques (M. mulatta) were introduced to a day-by-day alternation of
4 different touchscreen tasks covering object memory (delayed matching to sample, DMTS), location memory
(self-ordered spatial search, SOSS), associative object-location memory (paired associates learning, PAL) and
visual discrimination and attentional set shifting (intra-extra dimensional set shifting, IDED). The animals had
been previously trained and tested in these tasks, but only one task was used for an extended period of time.
Thus, we asked the following questions: 1) how fast do the animals reach their target performance level, 2)
whether day-by-day alternation deteriorates performance in contrast to single-task measurement, 3) whether
any combination in the order of tasks interferes with performance.

Eredmények

Preliminary results suggest that the animals’ performance was not deteriorated in contrast to baseline days
with contiguous performance in the same task, meaning that day-by-day alternation itself did not have an
effect on performance. We also observed that the more complex the task was, the more time animals needed
to reach target performance level (SOSS ~ 6 days, IDED ~ 8 days, DMTS ~ 31 days, PAL ~ 69 days) yet, once
they reached target level, the animals’ performance remained consistent regardless of the sequence of task
administration.

Megbeszélés

Based on our preliminary results, a day-by-day alternation of mentioned tasks can be the first step of
establishing a new cognitive battery paradigm that is suitable for testing non-human primate short-term
memory and is also more similar to the ones used in human studies. As a next step, a within-session multi-task
designs will be introduced with the same touchscreen tasks to probe task switching costs and to establish
the adequacy of the multi-task design for behavioral pharmacological experiments in a translational setting.

Tamogatas

This project has been supported by the Assessment of brain function and pathology using a multidisciplinary
approach has been implemented with the support provided from the National Research, Development and
Innovation Fund of Hungary, financed under the [TKP EGA 16] funding scheme; the RRF-2.3.1-21-2022-00011,
National Laboratory of Translational Neuroscience and by Gedeon Richter Plc. The scientific work and results
publicized in this poster were reached with the sponsorship of Gedeon Richter Talentum Foundation in the
framework of Gedeon Richter Excellence PhD Scholarship of Gedeon Richter.
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an Zsofiat

Kis extracellularis vezikulak modifikalasanak optimalizalasa
és targetalasa cardiomyocytakhoz

Témavezet6: Hambalké Szabolcs!

1 - Semmelweis Egyetem Farmakoldgiai és Farmakoterapias Intézet

Bevezetés

Az extracellularis vezikuldk (EV-k) membranos képletek, amik kulcsszerepet toltenek be a sejt-sejt kommu-
nikaciéban. Szamos fizioldgids és patoldgids folyamatban részt vesznek, széleskorl lehetséges terapias
lehet8séggel rendelkeznek. Jelenleg azonban a sziv célzott targetdlasara az EV-k hatékonyséaga igen alacsony.
A specificitas névelésére a cardiac homing peptide-ok (CHP-k) hasznélata igéretes megkozelités, de a CHP-k
hatékonysaga szintén kicsi. Kutatasunkban olyan moédositott CHP-kat (mCHP-k) hozunk létre és vizsgalunk,
amik feltételezhetéen hatékonyabban célozzak a szivet, igy Uj terapias lehetéségeket nyithatnak meg. Célunk
egy olyan EV-konjugaciés rendszer létrehozasa, amelynek segitségével HEK293-sejtekrdl szarmazo EV-ket
mCHP-ekkel konjugélhatunk.

Médszerek

HEK293-sejtek felliliszdjabol ultracentrifugédlds segitségével EV-ket izoldltunk, majd ezek membranjaba
DOPE-PEG-streptavidin (DPS) komplexet illesztettiink, amit fluoreszcens biotinilalt AZDye-488 festékkel és
biotinildlt CHP-Cy5 komplexekkel konjugaltunk. Aramldasi citometridval meghatéaroztuk az AZDye optimélis
titrdlasi aranyat. Az AZDye segitségével aramlasi citométerrel vizsgélhatova tettiik az EV-ket. A szerkezetileg
modositott CHP molekuldk Cy5 jelolése lehet6vé teszi, hogy aramlasi citometridval kimutathatdakka valjanak
a felszintikon CHP-t tartalmazo EV-k.

Eredmények

Kollaboréciés partnerlink segitségével létrehoztunk egy biotinalt, Cy5-jeldlt mCHP-t. Konjugdaciéval AZDye-
jelolt EV-ket allitottunk 6ssze, lehetévé téve az dramldsi citometridval torténd vizsgalatot. Emellett bedllitot-
tuk az AZDye optimalis titralasi aranyat (1:10000), ami 78%-os specifikus kotédést eredményezett szemben
ugyanilyen koncentracidban létrejott 18%-os nem specifikus kotédéssel. A biotinélt, Cy5-jelolt mCHP eddig
nem mutatott specifikus kotédést.

Megbeszélés

Eredményeink azt mutatjak, hogy a DPS alkalmas az EV-k mddositasara, valamint igazoljak, hogy a DPS-AZDye
konjugaciés médszer lehetévé teszi az EV-k dramlasi citometridval torténd vizsgélatat. Az mCHP-k vizsgélata-
hoz tovabbi optimalizalasi Iépések elvégzésére van sziikség, azonban a streptavidin-biotin konjugécios rend-
szer igéretes lehetéség az EV-k felszinének funkcionélis megvaltoztatasahoz.
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Gellén Balazs!

Intravénas miR-125b* mikroRNS kardioprotektiv hatasanak
vizsgalata akut miokardialis infarktus egér modelljében

Témavezeté: Szabados Tamara! | Tarstémavezet6: Dr. Bencsik Péter!

1 - SZTE SZAOK Farmakoldgiai és Farmakoterapias Intézet

Bevezetés

A mikroRNS-ek (miRNS) kisméret(i, nem kdédolé RNS szekvenciak, melyek jelenleg intenziv kutatas alatt all-
nak szamos betegség esetén potencialis ,multi-target” farmakoldgiai terapias lehetéségként. Korabban pat-
kany izolalt szivben azonositottuk a miRNS-125b*-t (microRNS-125b-2-3p), mint lehetséges kardioprotektiv
hatassal rendelkezé miRNS-t. Ennek a miRNS-nek vizsgaltuk a hatdsat az infarktus méretére in vivo egér akut
szivinfarktus modellben.

Méddszerek

C578Bl/6 egereknek miokardialis iszkémiat okoztunk korondria lekétéssel 45 percig, melyet 24 éra reperflizio
kovetett. Az iszkémia 10. percében 10 pg miRNS-125b* mimic-et injektaltunk intravénasan. A terapias cso-
port mellett alkalmaztunk kontroll miRNS-t és vivéanyaggal kezelt csoportokat is. A reperfizié végén az iszkeé-
mias rizikoterilet és az infarktus méretétét vizsgaltuk kettés, Evans-kék és trifenil-tetrazdlium-klorid festést
kovetden.

Eredmények

Az infarktus mérete szignifikdnsan csokkent a terapias csoportban (20.7£2.6%, n=15) mind a vivéanyaggal
kezelt (32.2£2.7%, n=14, p<0.01), mind a kontroll miRNS-sel kezelt (36.1%3.9%, n=14, p<0.01) csoporthoz
képest kézel azonos iszkémias rizikd tertilet mellett.

Megbeszélés
Kimutattuk, hogy a miR-125b* intravénas addsa szignifikdnsan képes csokkenteni az infarktus méretét in vivo
egér modellben. Eredményeink alapjan varhatd, hogy a multi-target természetli miRNS-ek terapias alkalmaza-

Tamogatas
Pharmahungary Group, Nemzeti Kutatdsi, Fejlesztési és Innovaciés Hivatal (OTKA-138223), Gyorsitosav
Program (2020-1.1.5-GYORSITOSAV-2021-00011), Nemzeti Kardiovaszkularis Laboratérium RRF-2.3.1-21-
2022-00003.
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Vago Rebeka Rita?

| Dapagliflozin:

A sziv titkos edzéje

Témavezet6: Dr. Bodi Beata!
1 - Debreceni Egyetem, Altalanos Orvostudomanyi Kar,

Kardiolégiai Intézet, Klinikai Fiziolégiai Tanszék

Bevezetés

A rendszeres testedzés hatédsara kialakulo fiziolégias hipertréfia a szivizom tomegének novekedésével jar
(sportsziv). Az antidiabetikus gydgyszerként kifejlesztett SGLT2-gatlé dapagliflozin igéretes terapiava valt
a szivelégtelenség kezelésében, de szivwédd hatdsmechanizmusa nem teljesen ismert. Az edzés okozta
szivizom-hipertréfia és az SGLT2-gatlé kélcsonhatasait eddig nem vizsgaltak részletesen. Kutatasom célja
a dapagliflozin hatasanak feltarasa a szivizomsejtek kontraktilitdsara sportsziv patkdnymodellben.

Médszerek

Kisérleteinkhez a Semmelweis Egyetem Varosmajori Sziv- és Ergyégyészati Klinika &ltal beallitott sportsziv
patkanymodellt alkalmaztuk. Izometrids eréméréseinket membran fosztott bal kamrai szivizomsejteken végez-
tik, mely sordn meghataroztuk a maximalis Ca2+-aktivalt aktiv erét (Fmax), a Ca2+-érzékenységet (pCa50),
valamint a Ca2+-fliggetlen passziv erét (Fpassziv). Biokémiai vizsgalataink soran nyomon kovettik a kardialis
troponin | (cTnl) foszforilacios statuszat ProQ Diamond és Western immunoblot technikakkal.

Eredmények

Mind a fizikai edzés, mind pedig a dapagliflozin kezelés az Faktiv értékek szignifikdns javulasaval jartak
(Kontroll: 16,76%0,74 kN/m? vs. Edzett: 22,81%+1,91 kN/m? vs. Kontroll+DA: 21,07+1,31 kN/m? vs. Edzett+-
DA: 26,42+2,26 kN/m?, P<0,05, n=8-10). A pCa50 értékek az edzett csoportban szignifikdnsan magasabbak
voltak (5,91£0,01) a kontroll csoporthoz (5,85+0,01, P<0,05, n=8-10) viszonyitva, ugyanakkor a kezelt csopor-
tok pCa50 értékeiben nem volt kilonbség (pCa50: Kontroll+DA: 5,89+0,01 vs. Edzett+DA: 5,88+0,01, P<0,05,
n=8-10). Az Fpassziv értékek nem valtoztak a csoportok kozott. Biokémiai vizsgélatok soran, a cTnl 6sszfosz-
forilacioja csokkent a fizikai edzés (0,69£0,03) és a dapagliflozin kezelés hatdsara (Kontroll+DA: 0,66£0,06
vs. Edzett+DA: 0,61+0,03) a kontroll csoporthoz viszonyitva (1,00+0,06; n=3, relativ egységek). A cTnl
a Ser22/23 és Thrl44 helyeken alulfoszforilalt volt az edzett (0,77£0,02 és 0,61%+0,10) és SGLT2-gatléval kezelt
allatokban (Kontroll+DA: 0,70+0,02 és 0,84+0,08 vs. Edzett+DA: 0,52+0,04 és 0,58+0,10) a kontrollhoz képest
(1,00£0,04 és 1,00£0,03; P<0,05, n=3, relativ egységekben). A cTnl Ser43 helyén nem taldltunk kiilonbséget
a csoportok kozott.

Megbeszélés
Eredményeink alapjan az SGLT2-gatlé dapagliflozin alkalmazasa olyan szupernormalis szivm(ikodést idézhet
el6, amely az edzéshez hasonlo funkciondlis javulast eredményez.

Tamogatas
EKOP-24-2-DE-167 Egyetemi Kutatéi Osztondij
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Mohacsi Gabor* | Paskuj Benjamint!

A hesperetin citrus flavonoid sziv
elektrofizioldgiai hatasa

Témavezet6: Prof. Varré Andras'? | Tarstémavezetd: Dr. Topal Leila®

1 - Farmakolégiai és Farmakoterapias Intézet, Szent-Gyorgyi Albert Orvostudomanyi Kar,
Szegedi Tudomanyegyetem, Szeged

2 - HUN-REN-SZTE Keringésfarmakoldgiai Kutatdcsoport, Magyar Kutatasi Halézat, Szeged

Bevezetés

A hesperetin egy citrusfélékben talalhato flavonoid, amely antioxidans és kedvezé kardiovaszkularis hatésai-
rol széleskorben ismert. Azonban egyre tobb kutatds utal arra, hogy a hesperetin hatassal lehet a sziv elekt-
rofiziolégiai folyamataira is, kiilondsen a repolarizaciés mechanizmusokra. A repolarizacié megnyulasa és
az ioncsatornak miikodésének befolyasolasa novelheti az aritmias események kockazatat, kilonoésen azoknal,
akik csokkent repolarizacios tartalékkal rendelkeznek (hosszi QT-szindréma, Brugada-szindroma, szivelég-
telenség). Jelen kutatds célja a hesperetin killonb6z6é koncentracidinak (3—30 uM) hatasvizsgalata volt a fébb
ionaramokra és az akciés potencial idétartamara (APD90) nyul és kutya kamrai szivizomsejteken

Moédszerek

A kisérletek soran nyul és kutya izolalt kamrai szivizomsejtjein patch-clamp technikaval vizsgaltuk az IKs, IKr,
IK1, Ito, INaL és ICaL iondramokat. Az APD90 viltozasait intracellularis mikroelektréda technikaval kovettik
nyomon, normal és csékkent repolarizacios tartalék mellett, kutya jobb kamrai papillaris izmokon.

Eredmények

A hesperetin dozisfiiggben csokkentette az IKs dram amplitidéjat (pA/pF). A kontrollcsoportban mért
1,04 + 0,08 értékhez képest a 3 uM koncentracié alkalmazasakor az dram 0,81 * 0,11-re csékkent (p<0,05),
10 UM esetén tovabb mérséklédott 0,64 = 0,06-ra (p<0,01), mig 30 uM hesperetin jelenlétében az amplitidd
0,38 + 0,07 értéket mutatott (p<0,001). Az IKr és IK1 ionaramok esetében mérsékeltebb gatlas volt megfigyel-
het6, mig az INaL és ICaL ionaramok 30 uM hesperetin hatdsara 20-25%-0s csokkenést mutattak. A hesperetin
a repolarizacios tartalék csokkentése utdn szignifikans mértékben megnévelte az akcids potencidl idétartamat.
Csokkent repolarizacids tartalék esetén az APD9O0 értéke 434,4 + 6,4 ms volt, amely 10 uM hesperetin alkalma-
zasat kovetéen 520,4 10,3 ms-ra emelkedett (p<0,01).

Megbeszélés

Eredményeink arra utalnak, hogy a hesperetin IKs gatlasa csokkenti a repolarizacios tartalékot, ami bizonyos
esetekben QT-megnyllashoz és fokozott proaritmids kockazathoz vezethet. Ez kiilénésen fontos lehet olyan
betegek esetében, akik eleve csokkent repolarizacios tartalékkal rendelkeznek, példaul hosszi QT-szindroma,
szivelégtelenség vagy bizonyos gydgyszerek egyiittes alkalmazasa esetén. Mivel a hesperetin szamos élelmi-
szerben el6fordul, és széles korben fogyasztjak, klinikai szempontbdl fontos lehet az arra érzékeny egyének
monitorozasa és az EKG-kontroll alkalmazésa.
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Paskuj Benjamin® | Mohdacsi G4

| Az SGLT2 inhibitorok szivelektrofizioldgiai hatasanak vizsgalata
human és kutya kamrai preparatumokon

Témavezetd: Prof. Baczké Istvan' | Tarstémavezetd: Dr. Topal Leila?
1 - Farmakolégia és Farmakoterapiai Intézet, Szent-Gyo6rgyi Albert Orvostudomanyi Kar,

Szegedi Tudomanyegyetem, Szeged

Bevezetés

A 2020-as évek kezdetétdl szamos nagy elemszamu klinikai vizsgalat szamolt be arrél, hogy az eredetileg anti-
diabetikus terapiaként alkalmazott natrium-glikédz kotranszporter 2 gatlok (SGLT2i-k) kardioprotektiv hatassal
rendelkeznek, a diabetes meglététél fuggetlentl. Az SGLT2i-k kedvezé klinikai hatast gyakoroltak a krénikus
szivelégtelenség és a pitvarfibrillacié kimenetelére, tovabba csokkentették az SCD bekévetkezésének a kocka-
zatat. Az SGLT2i-k kimagaslé kardioprotektiv, példaul antiaritmids hatdsmechanizmusa azonban meglepéen
tisztazatlan és ellentmondasos. Célunk két, klinikailag bizonyitott kardioprotektiv SGLT2i, az Empagliflozin
(EMPA) és a Dapagliflozin (DAPA) lehetséges szivelektrofiziologiai hatdsainak vizsgalata volt.

Moédszerek

Vizsgalatainkat végstadiumu szivelégtelenségben szenvedd betegek explantdlt szivizomszévetein (Varos-
majori Sziv- és Ergyégyaszati Klinika) és egészséges Beagle kutyakbol szarmazé kamrai szivizom preparatu-
mokon végeztiik. Az akcios potencialokat (AP) konvenciondlis mikroelektréd technikaval rogzitettiik és az AP
szamos paramétere mellett a két anyag lehetséges frekvenciafliggé hatasat is vizsgaltuk.

Eredmények

Az EMPA 1uM és 3uM koncentrécidja a kontrollhoz képest kutya preparatumon szignifikdnsan (p<0.05)
novelte a depolarizacié meredekségét (166.5+14.5 vs. 194.5£15.7 és 207+15.5, n=9, V/s) és az AP amplit(déjat
(115.1£3.1 vs. 118.943 é5 122.1£2.7, n=9, mV), mikozben csokkentette a szovetben a vezetéshez sziikséges idét
(6.49£1.35 vs. 6.19+1.41 és 5.94+1.36, n=9, ms) és kismértékben megnovelte az AP id6tartamat (219.5+4.9
vs. 226.2+4.1 és 225.6+6.1, n=12, ms), amely magasabb frekvencidkon kifejezettebb volt. A szivelégtelen human
mintak esetében hasonlé tendencidk voltak megfigyelheték, azonban az eltérések nem adddtak szignifikans-
nak. A DAPA 1uM és 10uM koncentracidja kutya szivizom prepardatumokban mutatott szignifikdns AP ampli-
tido novekedést (p<0,05), hasonléan EMPA altal kivaltott hatdsokhoz (115.6%4,3 vs. 117.0+4.3 és 117.9+4.6,
n=7, mV).

Megbeszélés

Az EMPA altal indukalt elektrofizioldgiai hatdsok alapjan, a hatéanyag a cstcs natriumaram (INa) aktivalasan
keresztiil jarulhat a szivelégtelenségben tapasztalhat6 vezetési zavarok enyhitéséhez. Az EMPA és DAPA kii-
16nb6z6 vagy eltérd intenzitasu elektrofizioldgiai hatdst fejthetnek ki a szivben, jelen eredményeink alapjan.
A jovében direkt ionaram méréseket (patch-clamp) és molekularis bioldgiai (immuncitokémia) vizsgalatokat
terveziink, hogy mélyebben megértsiik az SGLT2i-k kardioprotektiv mechanizmusat.
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Kiraly Gy6z46*

| A vegetativ tonus és az intrinzik szivfrekvencia valtozasainak

vizsgalata nagyallat sportsziv modellben

Témavezet6: Dr. Topal Leila® | Tarstémavezetd: Dr. Pintér Jené*

1 - SZTE Farmakolégiai és Farmakoterapiai Intézet

Bevezetés

A sportolok szive alkalmazkodik a rendszeres fizikai aktivitdshoz, amit sportszivnek neveziink. Irodalmi adatok
tamasztjak ala, hogy az alloképességi sportolok nyugalmi szivfrekvencija alacsonyabb nem sportol6 térsai-
kénal. A sportkardiolégia egyik maig vitatott legizgalmasabb kérdése, hogy az edzés altal kivaltott bradikardia
a fokozott vagus tonus vagy a szinuszcsomo atalakuldsanak a kovetkezményeként alakul-e ki. Kutatémunkank-
ban célul tlztiik ki a bradikardia hatterében 4ll6 folyamatok vizsgéalatat farmakolégiai blokad mellett nagyallat
sportsziv modellen.

Médszerek

Him beagle kutyakat véletlenszer(ien ,pihend” és ,edzett” csoportokba osztottunk (N = 14 — 14). Az edzett
csoport 4 hénapos intenziv alloképességi tréningben vett részt. A tréning elején és végén megvizsgaltuk
a vegetativ idegrendszeri valtozdsokat szermentes nyugalmi EKG felvételeken paraszimpatolitikum
(0,04 mg/kg és 0,08 mg/kg atropin; ATR) és szimpatolitikum (0,2 mg/kg propranolol; PROP) adasa mellett.

Eredmények

Az edzés protokoll végén az edzett allatokban szignifikdns nyugalmi bradikardia alakult ki a kontroll csoport-
hoz képest (85,3%3,1 (ités/perc vs. 111,1%+3,3 tités/perc; p<0,05), amely a nyugalmi frekvencia variabilitdsanak
szignifikdns emelkedésével jart egyltt. A kettds, teljes farmakoldgiai blokad mellett vizsgalt szinuszcsomd
intrinzik frekvenciaja szignifikdnsan alacsonyabb volt az edzett éber allatokban a kontroll csoporthoz ké-
pest (0,2 mg/kg PROP + 0,04 mg/kg ATR; 144,742 3 (ités/perc vs. 177,6%9,8 tés/perc; p<0,05). Ugyanakkor
magasabb dozist atropinnal kivaltott kettés farmakoldgiai blokadd mellett nem taldltunk szignifikans eltérést
azintrinzik frekvencidban (191,8+8,9 ités/percvs. 201,7£9,4 (ités/perc). A farmakoldgiai blokad mellett a szim-
patikus és paraszimpatikus ténusokban tendenciézus valtozasokat tapasztaltunk a csoportok kozott.

Megbeszélés

A kapott frekvencia és variabilitas valtozasok hasonléak a human all6képességi sportoloknal megfigyeltek-
kel. A bradikardia egy jotékony adaptacios folyamat a fokozott fizikai terheléssel szemben, azonban hozzaja-
rulhat a hosszu tavi magas intenzitast sportot folytaték korében megfigyelt magasabb aritmia kockazathoz.
Adatainkbol arra kovetkeztethetiink, hogy a vegetativ idegrendszer egyensulyanak véltozasa és a szinuszcso-
mo intrinzik atalakuldsa egyarant hozzajarul a bradikardidhoz. A jovében elengedhetetlenek olyan tovabbi
vizsgalatok, amelyek révén pontosabb képet nyerhetiink az edzés kovetkeztében kialakulé bradikardia jelentd-
ségérdl és kovetkezményeirél.

Tamogatas
EKOP-24-4 - SZTE-403
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Az intenziv alloképességi edzés hatasara létrejovo kamrai

elektromos remodellacioé és aritmia érzékenység vizsgalata
nagyallat sportsziv modellben

Témavezetd: Dr. Topal Leila! | Tairstémavezet6: Dr. Polyak Alexandra Julia®

1 - SZTE SZAOK Farmakolégiai és Farmakoterapias Intézet

Bevezetés

A rendszeres testmozgas jotékony hatdsai vitathatatlanok. Azonban az egészségesnek vélt elit sportolok
korében eléfordulhatnak kamrai ritmuszavarok, amelyek hirtelen szivhaldlhoz is vezethetnek. Kutatémunkank
soran célul tliztik ki a tartés intenziv alloképességi edzés talajan kialakulé kamraizomzat strukturélis és elekt-
romos inhomogenitdsanak vizsgalatat nagyallat sportsziv modellben.

Moédszerek

Him beagle kutyakat véletlenszer(ien ,pihend” és ,edzett” csoportokba soroltunk (N=14-14). Az edzett allatok
4 hénapos intenziv futépados edzésprogramban vettek részt. Eber kutyak nyugalmi mellkasi EKG-felvételeit
a 0. és a 16. héten rogzitettiik. Az edzésprogram végeztével az altatott allatokban magas frekvencidjd kamrai
burst ingerlést végeztiink. Ezt kdvetéen Langendorff-perfuziés médszerrel perfundaltuk a jobb és balkamrai
izolalt szegmensekrdl EKG-jeleket vezettiink el. Vizsgaltuk a kamrai aritmia érzékenységet és incidenciat.

Eredmények

Az ,edzett” csoportban jelentds bradycardia alakult ki (87,2+27,25 (ités/perc vs 125,6+24,8 (ités/perc; p<0,05).
Az edzett csoportban a QRS-intervallum szignifikdnsan kiszélesedett (59,6%1,7 ms vs. 70,8+1,7 ms; p<0,05)
illetve a QTc szignifikdnsan névekedett (268,4+26,1 ms vs 259,7+21,8 ms p<0,05). A QT-variabilitasi parmé-
terek és a TpeakTend id6 (25,9%7,9 vs. 34,7£2,3; p<0,05) szignifikdnsan novekedett az edzett csoportban.
Az izolalt jobb és bal kamrai szegmensekrdl elvezetett EKG-felvételeken a QT-intervallum ideje szignifikan-
san megnyult az edzett csoportban (jobb kamra: 216+£30,6 ms vs 178,8+45,3 ms; bal kamra: 232,1+34,8 ms
vs 203,1+20,6 ms; p<0,05). A magas frekvenciajd burst ingerlés soran a kamrai aritmiak incidencidja magasabb
volt a kontroll csoporthoz képest.

Megbeszélés
Az in vivo és az ex vivo tapasztalt repolarizacids eltérések fokozhatjak a kamrai aritmiak iranti érzékenységet,
amelyet a burst ingerlés sordn tapasztalt emelkedett aritmia incidencia is megerdsit.
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Varadi Katat!

Az Nkx2-3 gén-ddzis hatasa a lép
érrendszeri mintazodasara

Témavezet6: Prof. Dr. Balogh Péter!
1 - Pécsi Tudomanyegyetem, Altaldanos Orvostudomanyi Kar,

Immunolégiai és Biotechnoldgiai Intézet

Bevezetés

Az Nkx homeodomain transzkripciés faktorok alapvetd szerepet jatszanak a Iép morfogenezisében, hianyuk
asplenidhoz vezethet. Korabbi vizsgalatok sordn Nkx2-3-/- egerekben markans eltérések mutatkoztak a lép
érspecializacidjaban, ektopids magas endotélsejtes venuldk (HEV-ek), LYVE-1-pozitiv nyirokkapillarisok ki-
alakulasaval és voros pulpa-érhalézat atréfidval. Az Nkx2-3 sejtvonal-specifikus hatdsainak és géndozisfiggd
szerepének feltarasa (j megvildgitasba helyezheti a periférias nyirokszervek fejlédési mechanizmusait. Jelen
kutatasunk célja az Nkx2-3 transzkripcids faktor stromalis és érrendszeri szervez6désben betdltétt szerepének
vizsgalata, kilonos tekintettel az endotél sejtvonal-specifikus funkciokra, tovabba az Nkx2-3 gén dézisfliggd
hatédsainak feltarasa a limfatikus- (LEC) és vérér-endotél (BEC) elkiilonilésének mechanizmusaban és a limfoid
strukturak kialakuldsaban, Nkx2-3 hidnyos és heterozigéta allatokban.

Moédszerek

Immunfluoreszcens festéssel és morfometriai elemzéssel analizaltuk a mutans lépek LYVE-1+ struktdraiban
a limfocita szubpopulaciok eloszlasat, valamint ,whole mount” technikaval elemeztiik az ektopias nyiroke-
A heterozigdta lépek addresszin-mintdzatat intravénas anti-MAdCAM-1 és anti-PNAd ellenanyagokkal,
valamint immunhisztolégiai festéssel elemeztiik.

Eredmények

Az Nkx2-3-/- egerekben LYVE-1+ ektépias nyirokerek (kordbban Prox-1+ is) jelenlétét mutattuk ki, amelyekben
a vérpalyaba juttatott jelolt limfocitak is detektalhatok voltak. Nkx2-3+/- egerekben MAACAM-1+ vérerek jelen-
tek meg a marginalis zénan kivill, azonban ektépias LYVE-1+ nyirokerek nem voltak kimutathaték. Az Nkx2-3
teljes hidnydban a MAdCAM-1 expresszié elmaradt, mig el6zetes eredményeink szerint az Nkx2-3 endotélre
korlatozott csendesitésekor ektopias PNAd/MAdCAM-1+ strukturak jelennek meg a lépben.

Megbeszélés

Eredményeink igazoljdk az Nkx2-3 szerepét a vérerek HEV-specifikacidjaban és a vénas endotél limfatikus
endotél sejtté torténd differencidlodasaban. Haploinszufficiens egerekben ez a folyamat részleges, ami ek-
topidas MAACAM-1+ erek megjelenését eredményezi, mig teljes hidny esetén a folyamat blokkolt. A LYVE-1+
képletek morfolégiai sajatossagai a korai nyirokkapillarisok strukturajara emlékeztetnek. Az Nkx2-3 gén
dézisfliggd hatdsainak tovabbi vizsgalata hozzajarulhat a lép vaszkuléris szervezédésének és kialakuldsanak
mélyebb megértéséhez.

Tamogatas
Ajelen el6adas alapjaul szolgdlo kutatast a Nemzeti Orvosbiolédgiai Alapitvany Nemzeti Tudosképzd Akadémia
Programja tdmogatta a Kulturalis és Innovacios Minisztérium pénziigyi hozzajarulasaval.
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Cselei

Multiplex immunfenotipizalas
antifoszfolipid szindromaban

Témavezet6: Prof. Dr. Balog Attila® | Tarstémavezetd: Dr. Szebeni Gabor Janos?
1 - Szegedi Tudomanyegyetem Szent-Gyorgyi Albert Orvostudomanyi Kar,
Reumatoldgiai és Immunolégiai Klinika

2 — HUN-REN Szegedi Bioldgiai Kutatédkézpont, Funkciondlis Genomika Laboratdrium

Bevezetés

Az antifoszfolipid szindroma (APS) egy autoimmun betegség, amelyre jellemzéek a keringésben jelenlévé fosz-
folipidkoté fehérjékhez kapcsolddo antitestek. Ezek az antitestek lényegesen novelik a trombdzis kialakuldsa-
nak esélyét. A trombotikus esemény gyakorlatilag barmely szervet érintheti, és akar végzetes lefolyasu is lehet.
Az APS-ben egyarant eléfordulhatnak artérids és vénas trombodzisok, valamint krénikus obstruktiv kisérbeteg-
ség is kialakulhat. A betegség legstlyosabb formadja a katasztrofalis antifoszfolipid szindréma (CAPS), amelyet
tobb egyidejlileg fellépé trombotikus szovédmény jellemez. Célunk, hogy elemzéseink hozzajaruljanak olyan
molekularis mintazatok azonositdsdhoz, amelyek pontosabban elére jelezhetik az APS klinikai kimenetelét
és terdpids valaszat.

Méddszerek

Kutatasunk soran négy csoportot vizsgaltunk. 1) primer APS; 2) szekunder APS; 3) szerolégialag pozitiv, klinikai
manifesztacié nélkil; 4) korban és nemben illesztett egészséges kontroll csoport. A paciensektdl levett peri-
férids vérb6l PBMC izolacio tortént Leucosep csovek felhasznalasaval. Az immunfenotipizalds CyTEK Aurora
spektralis FACS technolégidval tortént. A multicolor immunfluoreszcens panel 25 markert foglalt magéba,
melyek a kovetkezék voltak: CD45RA, CD20, CD141, CD8, CD14, HLA-DR, CD25, CD4, CD16, IgD, TCRg/d, CD11c,
CD127, CD1c, CD19, CD123, CD45, CD27, CD197, IgM, CD3, CD28, CD38, CD56, CD279. A szubpopulaciokba
torténd rendezést a UMAP és a FlowSOM algoritmusok tették lehetévé.

Eredmények

Az APS-ben szenvedé alanyok és a kontrollcsoportok egysejt immunofenotipizalasa jelenleg még folyamatban
van, de eddig is szamos szignifikans eltérést taldltunk a kontrollok és az APS alcsoportok, valamint az egyes
APS alcsoportok kozott is. Egyelére a Cytek 25-Color immunoprofilozasi médszer és a Cytek Aurora spektralis
sejtszortter alkalmazhatésagat van lehetéség bemutatni a PBMC alcsoportjainak meghatarozasara.

Megbeszélés

Az antifoszfolipid szindrémat is magaba foglald szisztémas autoimmun betegségek pontos patomechanizmu-
sa a mai napig nem teljesen tisztazott. Fontos megjegyezni, hogy az APS-ben szenvedd betegek jelentds része
bioldgiai terapiakra, valamint mas autoimmun betegségekben sikeresen alkalmazott hagyomanyos immun-
szupressziv szerekre, rezisztens. Eppen emiatt olyan vizsgalatokra van sziikség, amelyek mélyebben feltarjak
a patologiai eltérések hatterében 4ll6 kéros sejtfunkciokat, illetve lehetévé teszik a korai diagnosztikai és prog-
nosztikai markerek azonositasat.
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Svorenj Gerg6 David*

Mikrobialis fert6zések human szajiiregi rakos sejtekre gyakorolt
hatasanak vizsgalata

Témavezetd: Prof. Dr. Gacser Attila® | Tarstémavezetd: Dr. Toth Renata*
1 - SZTE TTIK, Biotechnolégiai és Mikrobiolégiai Tanszék

Bevezetés

A leggyakoribb szajiregi tumor, a széjlregi laphdmsejtes karcinoma (OSCC) kialakuldsaban tobb kérnyezeti
faktor mellett szerepet jatszhatnak bizonyos fert6zések is, példaul a Candida albicans okozta széjlregi candi-
diasis, amely gyakran fordul el OSCC-s betegeknél. Korabbi munkank soran kimutattuk, hogy ezen faj jelenléte
elésegiti az OSCC progressziojat. A C. albicans OSCC progressziora kifejtett hatdsaban szerepet jatszhatnak
a gomba altal szekretalt extracelluléris vezikulak (EV-k) és az ECE1 gén altal kodolt toxin (candidalysin) is ezért
munkank céljaul tliztik ki az EV-k és a candidalysin hatasanak vizsgalatat az OSCC progressziojara.

Moédszerek

A candidalysin hatasanak vizsgalatara egy vad tipust és egy ECE1 delécids C. albicans térzset hasznéltunk.
Az EV-k hatasanak vizsgélatara a vad tipusu C. albicans torzs éleszté és hifa formajabol izolalt EV-kat alkal-
maztuk a HSC-2 human OSCC sejtvonal kezelésére. Az EV izolalas sikerességét nanopartikulum analizissel
és transzmisszios elektronmikroszképiaval ellendriztik. Az EV-k tumorsejtek altali felvételét fluoreszcens mik-

valamint szekretalt MMP-k aktivitdsara. Eredményeinket transzkriptomikaval validaltuk.

Eredmények

Kimutattuk az EV-k tumorsejtek altali felvételét. A human OSCC tumorsejtek kezelésekor a candidalysin-t ter-
melé torzsek és a hifa EV-k jelenlétében fokozott szamu, egymastdl elszakadva migralé tumorsejtet figyeltiink
meg, melyhez a tumorsejtek 4ltal szekretalt MMP-k fokozott aktivitdsa tarsult. A transzkriptomika eredménye
alapjan, a candidalysin jelenléte nagymérték(i génexpresszios valtozasokat indukalt. Szamos onkogén fokozot-
tabb, mig tumor szupresszor csokkentebb kifejez6dést mutatott.

Megbeszélés

A toxin-termel§ C. albicans térzsek és hifa EV-k jelenléte leszakadd, megvaltozott morfologidval migralé tumor-
sejtek megjelenését eredményezte, melyet a fokozott MMP aktivitas okozhat. A transzkriptomika aldtamasztja
a candidalysin tumor progressziéban betoltott szerepét, tumorasszocialta gének kifejez6désének megvaltoz-
tatdsaval.

Tamogatas
A Nemzeti Orvosbioldgiai Alapitvany Nemzeti Tuddsképzé Akadémia Programja a Kulturdlis és Innovaciés
Minisztérium pénzligyi hozzajarulasaval, HCEMM-SZTE ,Gomba patogén” Kutatécsoport
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zilagyi Fruzsina®

| Az ACE2-t targetal6, SARS-CoV-2-t neutralizalé nanobody
kotédésének vizsgalata

Témavezet6: Dr. Kocsis Béla!

1 - Semmelweis Egyetem Orvosi Mikrobioldgiai Intézet - Pasteur Tanszéki Csoport

Bevezetés

Az Uj SARS-CoV-2 varidnsok ellenallébba valtak a meglév vakcinakkal és az S tiiskefehérjét (S) célzé antiviralis
kezelésekkel szemben. Eppen ezért tovabbi stratégidkra van sziikség a COVID-19 elleni védekezés érdekében.
A kameloid antitestek (mas néven nanobody-k) széles korben alkalmazhatdéak biotechnolégiai kutatasokban.
A kutatdécsoport, amelyhez csatlakoztam |étrehozott egy Uj, az angiotenzin-konvertaz 2 (ACE2) enzimet cél-
z6 Fc-kapcesolt nanobody-t (Bo7-Fc), amely kompetitiven gatolja a SARS-CoV-2 varidnsok kotédését recepto-
rukhoz. A projekt részeként két kérdésre kerestem a valaszt: Az ACE2 polimorfizmusok (SNP) befolyasoljak-e
a B07-Fc nanotestek kotédését a fehérjéhez? Az ACE2 mely epitopjan kotddik a BO7-Fc nanotest?

Moédszerek

Tobb SNP-t (S19P, 121T, K26R, T27A, H34N, E35K, E37K, K68E, M82I, P84T) illetve delécidkat valasztottunk ki
az ACE2 N-terminalis részén, az S kotkodési helyének kozelében. Klénozasi technikdk alkalmazasaval eléal-
litottam egy plazmidkonstrukciot, amely az emberi ACE2 (hACE2) génjet tartalmazza. A mutéans plasmidok
elkészitése Q5® mutagenezis kit segitségével tortént. A mutans hACE2-t tartalmazé plazmidokat HEK293 sej-
tekbe transzfektaltam, majd specifikus antitestek alkalmazasaval immunfestést végeztem. A sejtfelszini hACE2
expressziot és a BO7-Fc nanobody kotédését flow citometrids analizissel vizsgaltam. Az eredményeket a hACE
Wild Type (WT)-ot expresszald sejtek értékéhez hasonlitottuk.

Eredmények

Az hACE2 SNP-ket tartalmazoé plazamidok sejtfelszini expresszidja hasonlé volt a a hACE WT-t tartalmazé
plazmidokéhoz. A 10 vizsgalt SNP-bél 8-nal nem valtozott BO7-Fc kotési hatékonysag, azonban a H34N és
E35K mutacidka BO7-Fc kotési hatékonysagat drasztikusan csokkentették (12,5% és 0,06% a WT-hoz képest).
Az eredményeinket megerdsitették a deléciokat tartalmazé hACE2 mutdnsokon végzett vizsgalatok, illetve az
,alanine screening” teszt is.

Megbeszélés
A B07 nanobodynak, amely Uj terapias perspektivat jelenthet a COVID-19 elleni harcban, az ACE2-hez vald
kotédése kritkusan dependens a H34 és E35 aminosavaktdl jelenlétén, igy ezek nagy valdszinlileg az epitop
részét képezik.

Tamogatas
Erasmus+
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Szoboszlai al

Diffiz nagy B-sejtes limféma molekularis klasszifikacioja
és genetikai hattere

Témavezetd: Dr.B6dor Csaba' | Tarstémavezet6: Varga Luca*

1 - Semmelweis Egyetem, Patolégiai és Kisérleti Rakkutatd Intézet

Bevezetés

A diffiz nagy B-sejtes limféma (DLBCL) a non-Hodgkin limféma esetek 30-40%-4t teszi ki. Az elsévonalbeli
kemoterapia 60%-ban kurativ, a fennmaradé betegekben agressziv refrakter/relabdlé DLBCL alakul ki. Jelenleg
nem ismert jol meghatarozhaté marker a relapszus elérejelzésére, a betegség nagyfokd molekularis hetero-
genitdsa mindossze részben magyarazza a klinikai heterogenitast.

Moédszerek

Ujgeneraciés szekvenalds segitségével meghataroztuk a betegek mintajdban 251 gén mutéciés statu-
szat, transzlokdcios toréspontokat és kopiaszam-valtozasokat, sajat fejlesztés(i "SU-DLBCL Predictor” pane-
link segitségével.

Eredmények

Hans-algoritmus alapjan 118 fébdl allé kohortunk 83%-a kategorizalhaté volt a sejteredet szerinti non-GC
vagy GC DLBCL alcsoportok valamelyikébe. A LymphGen klasszifikacié 6t genetikailag meghatérozott alcso-
port egyikébe osztja a mintat, a kohortunk 47,5%-at sikeresen kategorizaltuk. Mutaciok legnagyobb szamban
a kromatin modulalé génekben voltak megfigyelhetéek (KMT2D, KMT2C). Képiaszam-eltéréseket leggyakrab-
ban a BCL2 és BCL6 protoonkogénekben taldltunk. Kromoszémasav-szerinti analizis alapjan a 4-es kromoszé-
tekintve a legerésebb korrelaciét egyiittes el6fordulds szempontjabdél a MYD88 és CD79B génekben; kélcsonos
kizarast tekintve pedig a HISTIH1E és a CREBP génekben talaltunk. A mieloproliferativ betegségekre jellemzé
TET2 mutdciot a betegek 16%-aban azonositottuk; TP53 mutaciot 22%-ban mutattunk ki.

Megbeszélés

Kutatasunk soran sikeresen elemeztiik 118 DLBCL-es beteg diagnosztikus mintajanak genetikai hatterét.
Reményeink szerint eredményeink hozzajarulnak a DLBCL genetikai profiljanak részletesebb megismeréséhez,
valamint a jov8ben a liquid biopszids mintak analizise is segitheti a terdpia optimalizalasat.
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Huber Emese! | Balogh Lili Fruzsinat

A cirkadian dra vizsgalata human epidermalis melanocitakban

és melanéma sejtekben

Témavezetd: Dr. Hajda Tibor! | Tarstémavezet6: Katona Eva!

1 - Debreceni Egyetem, Anatémiai, Szovet- és Fejlédéstani Intézet

Bevezetés

A sejtek életfolyamatait a cirkadian 6ra szabalyozza, amely egy belsé idémérd rendszer és 24 6ras ciklusokban
mUkodik. A molekularis éra pontos miikodéséért az éragének (BMAL1/2, CLOCK, PER1/2/3, CRY1/2, REVERB,
RORA) felelnek, amelyek expressziés ingadozasai szamos éra kontrollalt gén mUikodésén keresztiil szaba-
lyozzak egy sejt életét. A cirkadian éra zavarait szamos daganatban megfigyelték mar. Jelen munkank célja
human epidermalis melanocitak és kilonbozé gradusti melanéma sejtek cirkadidn éramiikédésének vizsgélata
és 0sszehasonlitasa.

Médszerek

Kisérleteinkhez human bdérbél izolalt melanocitakat, valamint in situ (WM35) és metasztatikus melanémabal
(A2058) létrehozott sejtvonalakat alkalmaztunk. A sejttenyésztést kontroll koriilmények és az dramiikddést
szinkronizald szérum sokk kezelés (50% FBS-sel kiegészitett RPMI médium) mellett parhuzamosan végeztiik.
A mintagyUjtés 3 napon keresztll, 8 éranként, 6sszesen 7 id6pillanatban tortént. A mintak egyik csoportjabol
az oragénekhez kotheté mRNS expresszios profil meghatarozasa céljabdl RT-qPCR analizist végeztiink. A min-
tak masik csoportjan a cirkadian éra mikodéséhez kotheté fehérjék (BMALL, CRY, PER3) expresszidjat western
blottal vizsgaltuk teljes sejtlizatumokon. Ezt kdvetéen expresszids adatainkat szemikvantitativan feldolgoztuk
és kiértékeltlk.

Eredmények

Az egészséges és daganatos pigmentsejtekben igazoltuk a BMAL1/2, CLOCK, PER2/3, CRY1/2, REVERB és
RORA mRNS expressziojat, amelyek mintazatai melanocitdkban szabélyosak és az ellentétes hatast molekuldk
antifazisaval jellemezhetéek, mig melandma sejtek esetében szabalytalanok és esetenként 24 érat meghalado
peridédusidejliek. Szérum sokkal torténd szinkronizacié hatdsdra a melanéma sejtekben az expressziés min-
tézatok a kontrollhoz képest rendszerezettebbé valtak és periddusidejik is kozelitett a 24 érahoz. Western
blottal a pozitiv regulator BMALIL, valamint a negativ reguldtor CRY és PER3 fehérje expresszidjat igazoltuk.
A harom vizsgalt sejttipusban a fehérjeexpresszi6 idébeli valtozasat, valamint a szérum sokk hatdsat is megfi-
gyeltik, de az adatok részletes elemzése még folyamatban van.

Megbeszélés

Munkank soran sikeresen leirtuk és 6sszehasonlitottuk a cirkadian éra miikodéséért felelés molekulak expresz-
sziés mintazatait epidermalis melanocitakban és melanéma sejtekben. Igazoltuk tovabba, hogy a daganatos
sejtek szabalytalan mintézatai szinkronizaci6 segitségével mddosithatéak. Eredményeink alapjan a cirkadian
6ram( rendellenes m(ikodésének melanémaban betoltott szerepe feltételezhetd.
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Balogh Lili Fruzsina® | Huber Emese!

A Copine-ok mint potencialis biomarkerek vizsgalata human
epidermalis melanocitakban és melanéma sejtekben

Témavezetd: Dr. Hajdu Tibor! | Tarstémavezetd: Dr. Kovacs Patrik!

1 - Debreceni Egyetem Anatémia- Sz6vet- és Fejlé6déstani Intézet

Bevezetés

A copine-ok (CPNE) szolubilis vagy membran-kotott, kalcium-fliggéd és foszfolipid-kotd tulajdonsagokkal ren-
delkezé proteinek. Szerepiik elsésorban jelatviteli folyamatokban, illetve membranok transzportjaban van.
A fehérjecsalad kilenc taggal rendelkezik (CPNE1-9), amelyek kézil laboratériumunk nyolcat (CPNE2-9) azo-
nositott human epidermalis melanocitdkban egészséges és daganatos pigmentsejtek sejtfelszini fehérjéinek
6sszehasonlité tomegspektrometriai vizsgalatai sordn. A UniProt adatbazis és az irodalom kevés informaciéval
rendelkezik a copine- okrél melanocitdkban, mig melandma sejtekrél egyaltalan nincsenek adatok. Jelen mun-
kank célja, hogy vizsgélatainkkal egészséges és daganatos pigmentsejtekben pontos képet kapjunk az egyes
copine-ok expresszidjardl és sejten belili lokalizaciojarél.

Médszerek

Kisérleteinkhez altalunk human bérbél izolalt melanocitakat, valamint in situ (WM35) és metasztatikus mel-
anémabol (A2058) létrehozott sejtvonalakat alkalmaztunk. A copine-ok mRNS expresszids vizsgalatahoz pri-
mereket terveztiink, majd a melanocitdk és melandéma sejtek copine expressziés mintazatait RT-qPCR segit-
ségével hatdroztuk meg. A fehérjeexpresszio vizsgalatahoz western blotokat végeztiink teljes sejtlizatumokon,
amelyek soran a CPNE3, 6 és 7 kifejez6dését ellendriztiik, és ezek szubcellularis lokalizaciojat immuncitokémiai
reakcioval térképeztiik fel.

Eredmények

Az analizis igazolta a vizsgélt fehérjék expresszidjat valamennyi sejtkultirdban. A CPNE3 és 6 esetében a mel-
anéma sejtekben erésebb kemilumineszcens szignalokat kaptunk a melanocitdkhoz képest, mig a CPNE7 exp-
resszidjaban nem tapasztaltunk kiilonbséget. Az immuncitokémiai reakciokat kovetd konfokalis mikroszképos
elemzések a CPNE3, 6 és 7 er6sebb immunpozitivitdsat igazoltdk a melanéma sejtekben a melanocitdkhoz
viszonyitva. Az immunfluoreszcens jelek diffiz eloszlast mutattak, ugyanakkor a CPNE7 inkdbb a melanocitdk
nyllvanyaiban, mig a CPNE6 a metasztatikus sejtek plazmamembranjahoz kozeli tertileteken halmozodott.

Megbeszélés

Munkankkal human melanéma sejtekben elséként igazoltuk a copine-ok jelenlétét, tovabba pontos képet kap-
tunk az egészséges és daganatos pigmentsejtek copine expresszios mintazatai kozotti eltérésekrél. Kisérletes
tapasztalataink hozzajarulhatnak klinikailag relevans (j biomarkerek azonositdsahoz, amelyek a melanéma
korai azonositasaban, kezelésében vagy kovetésében nagy jelentéséggel birhatnak.

Tamogatas
A Kulturdlis és Innovaciés Minisztérium EKOP-24-2-DE-103 kédszamu egyetemi kutatéi 6szténdij programja-
nak a nemzeti kutatasi, fejlesztési és innovacios alapbdl finanszirozott szakmai tamogatasaval készilt.
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Veres Kristof Domonkos?

Simaizom titin izolalasa és szerkezeti-

mechanikai vizsgalata

Témavezetd: Dr. Kellermayer Miklés! | Tarstémavezet6: Dr. Martonfalvi Zsolt*

1 - Semmelweis Egyetem Biofizikai és Sugarbiolégiai Intézet

Bevezetés

A titin a természetben taldlhaté legnagyobb fehérje. Génszekvenciaja alapjan tomege elérheti a 4 MDa-t.
Harantcsikolt izomban, ahol az aktin és miozin utdn a harmadik legnagyobb mennyiségben eléforduléd
fehérje, molekularis rugd, szerkezeti integrator és mechanoszenzor szerepet tolt be. Bar simaizomban is
expresszalodik (smitin), pontos cellularis elhelyezkedése, molekularis interakciés rendszere és funkcidja
nem ismert. Célunk a simaizom titin (smitin) izolaldsa simaizomban dus szévetbdél, majd szerkezeti és nano-
mechanikai karakterizélasa.

Moédszerek

A smitint csirke zuzabdl izolaltuk. A zuzat homogenizalast kovetéen centrifugalds- reszuszpenzié ciklusokban
tisztitottuk, majd magas soékoncentracioju oldattal kezeltik. Az extraktumbodl az ionerdsség csokkentésével
frakcionaltan kicsaptuk a miozint, majd a smitint. A végsé tisztitast sepharose CL-2B gélsz(iréssel végeztik.
A fehérje-0sszetételt agardz gélelektroforézissel, a topografiai szerkezetet atomi erémikroszképpal (AFM),
a molekularis rugalmassagot eréspektroszkopiaval vizsgaltuk.

Eredmények

A smitin frakcio az elektroforézis alapjan heterogén osszetételli és a teljes hosszlsagl smitin mennyi-
sége elenyészd volt. Az AFM felvételek alapjan a smitin f6 kontaminansai: a jellegzetes kétfej(i miozin II;
kollagén I, amely vékony, merev filamentum, konttrhossza 284,5 nm (¥22,4 nm S.D.); és kollagén VI, jelleg-
zetes szegmentalt szerkezettel (szegmens hossz 109,1 nm, 13,1 nm S.D.). Eréspektroszképia segitségével,
mely sordan AFM-mel megnyujtottuk a mintaban fellelheté molekuldkat, jellegzetes flirészfog alak( eréva-
laszt detektaltunk. Az atlagos erécsuics 202,7 pN (£46,4 pN S.D.), és az erécslicsok kozotti tavolsag 30,4 nm
(#10,9 nm S.D.) volt. Az erécsticsok fehérjedomének szekvencidlis kitekeredésével kapcsolatosak, és a paramé-
terek alapjan jellegzetesek a titinre.

Megbeszélés

Sikerrel izolaltunk simaizom titint. A smitin minta kopurifikalodo fehérjéket is tartalmazott, melyek feltehetéen
in vivo kélcsénhatnak a smitinnel. Jelentds smitin degradaciot is tapasztaltunk, amely a proteolitikus érzékeny-
séggel magyarazhato. Az er6spektroszképia feltarta a jellegzetes titinre jellemzé nanomechanikai tulajdonsa-
gokat. Eredményeink elvezethetnek a smitin izomsejtbeli funkcidinak feltardsahoz és megértéséhez.
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ér Olivé

Kék fény érzékelésért felel6s OaPAC-BLUF domén
fotofizikai karakterizalasa

Témavezetd: Prof. Dr. Lukacs Andras? | Tarstémavezet6: Dr. Telek Elek!

1 - Pécsi Tudomanyegyetem Altalanos Orvostudomanyi Kar Biofizikai Intézet

Bevezetés

A fotoreceptorok olyan fehérjék, melyekhez flavin koenzimek képesek kapcsolédni. Kék fény hatasara kon-
formacié valtozason mennek keresztiil, aminek kdvetkeztében az enzimatikus funkciok aktivalédnak. A flavo-
proteinek csoportjaba sorolhaték a fotoaktiv adenilat ciklaz (PAC) enzim fehérjék, melyek tartalmaznak
egy flavin kotésért-, és kék fény érzékelésért felelés N-termindlis 'Blue-Light Using-FAD' (BLUF) domént,
valamint egy C-terminalis adenilat ciklaz (AC) katalitikus domént. Fotoaktivacié hatdsara a BLUF doménben
torténd konformacié valtozast kovetden a flavin (FAD) elektronokat szallit az AC doménhez, ahol ATP-b6l cAMP
szintetizalodik.

Moédszerek

Vizsgalataink els6 felében az OaPACBLUF domén konformaci6 valtozasat tanulmanyoztuk kék fény megvilagi-
tas hatdséra és a spektralis eredményeket analizaltuk. Tovabbiakban idéfelbontdsos fotometrids mérésekkel
az OaPACBLUF konformacié valtozas kinetikdjat is vizsgéltuk. Arra voltunk kivancsiak, hogy a WT és W9OF
OaPAC kék fény hatasara milyen gyorsan kerll bekapcsolt konforméaciés allapotba. A fényforras kikapcsolasat
kovetéen pedig a fehérjék alap konformacios allapotba térténd visszatérését is vizsgaltuk.

Eredmények

Eredményeink alapjan arra kévetkeztethetiink, hogy a WgoF OaPAC mutans eltéré abszorpcids tulajdonsagok-
kal rendelkezik. A mutacié hatasara lassul a fehérje alap konformacids allapotba torténd visszatérés kinetikaja,
azaz konformacié valtozas sebessége, aminek funkciondlis hatdsa lehet az OaPAC enzimaktivitasara nézve.

Megbeszélés

Eredményeink alapjan létrehoztunk egy fehérje funkcié szabélyozas modellt, miszerint a W90F mutdcié hata-
sara feltehetéen atrendezddik a hidrogén kotés rendszer a FAD kornyezetében, emiatt lassulhat a sotét-vilagos
allapot konformacios kinetika, ami lassabb elektron transzfert eredményezhet. Mindezek eredményeként a mu-
tans tobb id6t tolt bekapcsolt dllapotban, ami alatt tobb cAMP termelédhet. Tehat a WOOF mutacié megnovel-
heti az OaPAC enzimatikus funkciojat.
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Csonka lllés?

A SALS fehérje szerkezeti
és funkcionalis vizsgalata

Témavezetd: Dr. Bugyi Beata® | Tarstémavezetd: Dr. Sziitsné Dr. Toth Ménika Agnes?
1 - Orvosi Biolégiai Intézet, PTE AOK

Bevezetés

A harantcsikolt izmok funkcionalis egységei a szarkomerek. Mikodésiik a vékony (aktin) és a vastag (miozin)
filamentumok, valamint szdmos szabalyozé fehérje kélcsonhatasan alapul. Ezen gépezetben bekovetkez6 leg-
aprobb hiba is a harantcsikolt izom rendellenes miikodéséhez vezethet. llyen példaul a gerinces Leiomodin
fehérjét kddold gén mutdacidja miatt fellépd sulyos izombetegség, a nemaline miopatia. A Leiomodin funkcio-
nalis homoldgja alacsonyabb rend( él6lényekben a SALS (Sarcomere length short) lehet. A SALS szarkomerben
betoltott esszencialis szerepét tiikrézi, hogy hidnya mar embrionalis korban letdlis. A sals gén csendesitése
a vékony filamentumok rovidilését és rendezettségének megbomlasat eredményezi. A SALS fehérjében két,
néhany tiz aminosavbdl allé Wiskott-Aldrich szindréma homolégia 2 (WH2) domént azonositottak (SALS-
WH?2). Korabbi funkciondlis elemzéslink azt jelzi, hogy a SALS-WH2 aktinkot6 tulajdonsaggal rendelkezik.
Biokémiai aktivitdsai azonban nem rekonstrudljak a fehérje bioldgiai funkcidjat.

Moédszerek

A SALS m(ikodési mechanizmusanak pontosabb megértése érdekében rekombinans Gton el8allitott fehérjék
kolcsonhatasainak szerkezeti és funkcionalis aspektusait vizsgaltuk in vitro biofizikai és biokémiai médszerek-
kel. A SALS-WH2 szerkezeti sajatsagait az aminosav-sorrendje alapjan bioinformatikai eszkdzokkel becsiltiik.
Ismert, hogy az aktin j6l meghatarozott térszerkezettel rendelkezik, igy megfelel6é dsszehasonlitasi alapként
szolgalt a szerkezetet vizsgald kisérletekhez. In silico elemzésiink arra utal, hogy a SALS-WH2 a fehérje egy
sajatosan rendezetlen régisja (IDR).

Eredmények
Munkank soran kisérletileg igazoltuk a SALS-WH2 IDR jellegét fluoreszcencia spektroszkdpia, és limitalt pro-
teolizis segitségével.

Megbeszélés

Erdekes médon bioinformatikai eredmények alapjan a teljes hossziisagt SALS nagymértékben rendezetlen
szerkezet( fehérje (intrincisally disordered protein). Ennek funkciondlis jelentéségének tisztazasa tovabbi vizs-
galatokat igényel.
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Csonka Zétény El6d*

Klinikai gyakorlatban hasznalt kontrasztanyagok hatasa
az aktin citoszkeletonra

Témavezet6: Dr. Ujfalusi Zoltan*
1 - PTE AOK Biofizika Intézet

Bevezetés

Az aktin egy alapvetd, konzervalt fehérje az eukariota sejtekben, amely kulcsszerepet jatszik a mozgasban,
a sejtosztdédasban és a vezikuldk mozgatasaban. Képalkotasban a kontrasztanyagok, mint a jodtartalmu (CT)
és gadolinium-tartalmu (MRI) szerek, javitjak a felbontést, de mellékhatasokat, példaul vesekarosodast okoz-
hatnak, amelynek sejtszintl mechanizmusa nem teljesen tisztazott. Kutatasunk célja, hogy megvizsgaljuk,
befolyasoljak-e ezek az anyagok az aktin dinamikéjat. A jédtartalmu lomeron (iomeprol), Visipaque (iodixanol),
Xenetix (iobitridol) és a paramagneses Dotarem (gadotersav) hatésait kiilonb6z6 koncentraciékban teszteltik,
hogy jobban megértsiik a kontrasztanyagok sejtszint(i hatasait.

Moédszerek

Aktin-preparélas, koszedimentacié (polimerizacié utan beallt dinamikus egyensuly vizsgélata), DSC (dif-
ferenciélis pasztazo kalorimetria — fehérje stabilitas vizsgalata), fluoreszcencia spektroszképia (kritikus kon-
centracié mérése).

Eredmények

A koszedimentaciés mérés soran a polimerizacié utani G-aktin : F-aktin arany kontrollhoz viszonyitott normalt
értéke a jodtartalmuak esetén egy novekvé tendencidjd, am agens és koncentraciofiiggéd karakterisztikat mu-
tatott, mig a Dotarem esetében forditott tendenciat kaptunk. DSC vizsgalataink eredményei szerint Visipaque
jelenlétében az aktin egy kevésbé stabil konformaciot vesz fel, amely magasabb kontrasztanyag-koncentra-
cion kifejezettebbé valik. Fluoreszcencia spektroszkdpias méréseink ravildgitanak arra, hogy egyes kontraszt-

Megbeszélés

Mindegyik kontrasztagens befolydsolta az aktin valamely jelentds tulajdonsagat (dinamikus egyensuly, fehér-
jestabilitas, kritikus koncentracio), koncentraciéfiggé médon. Az esetek tobbségében a jelent6sebb hatas
ugyan nem szisztémas, hanem lokalis koncentracioknal jelenik meg, am a klinikai felhasznalds soran is példaul
vesében vagy szivkatéterezés soran jelentés a kontrasztanyag halmozddas, igy itt szamithatunk megvaltozott
aktin dinamikara. Akar a jédtartalmuak destabilizalé, akar a Dotarem aktin szervezédésére és dinamikajara
kifejtett tulzott stabilizalé hatdsa kéros lehet az egészséges sejtek miikodésére.
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Szalai Donat!

Nanohidrogél szalas szévetek pH-fiiggo
duzzadasanak vizsgalata

Témavezet6: Dr. Molnar Kristof!

1 - Semmelweis Egyetem, Biofizikai és Sugarbiolégiai Intézet, Nanokémiai Kutatécsoport

Bevezetés

A hidrogélek a gyégyaszatban régdta ismert anyagok, amelyek anyagi intelligencidjuk révén térfogatvaltozassal
reagalnak kils6é behatadsokra, példaul pH-véltozésra. Elektrosztatikus szalképzéssel (ES) eléallithatok szalas
struktarak, melyek szerkezetiikben hasonlitanak a természetes szovetekhez. Ezek a puha, rostos hidrogélek
egyre nagyobb figyelmet kapnak a medicinalis kutatasokban, de duzzadasi tulajdonsagaikrol kevés informacié
all rendelkezésre. A kutatds célja az 1,4-diaminobutannal (DAB) térhalésitott poli(aszparagin sav) (PASPDAB)
szélas szovedékek duzzadasi kinetikajanak vizsgalata, valamint pH-fliggé térfogatvaltozas mérésére alkalmas
modszer fejlesztése és alkalmazasa. El6adasom bemutatja a PASPDAB alapu hidrogél szévedékek morfologia-
jat és pH-indukalt duzzadasi viselkedését.

Médszerek

elektronmikroszképpal (SEM) tértént. A szovedékeket DAB etanolos oldatdban egyodras aztatdssal térhaldsitot-
tam, majd pH 8-as pufferben hidrolizaltam, igy PASPDAB hidrogél szovedékeket kaptam. A kémiai szerkezetet
infravoros spektroszképiaval (FTIR) igazoltam. A térfogatvaltozast a mintak kilénb6zé koncentraciéji NaCl
oldataiban és ismételt pH 3 és pH 8 kézotti valtasokkal vizsgaltam. A nyomonkovetéshez Samsung Galaxy S21+
késziilékkel készitettem nagyfelbontast képeket és videdkat, amelyeket Image) szoftverrel elemeztem.

Eredmények

Sikeresen allitottam elé PSI és PASPDAB szbveteket, amelyek kémiai szerkezetét FTIR-rel igazoltam. A SEM
vizsgalatok szerint a szalak térhaldsitas kozben kissé dsszeolvadtak. SEM alapjan a szélak atméréje 400-850
nm kozott valtozott. A mintak pH 8-ban megduzzadtak, mig pH 3-ban zsugorodtak, azonban kiilonb6z6 kon-
~50%-a 63 perc, mig a duzzadas ~50%-a 6 perc, a teljes méretvaltozas mindkét esetben 360 perc alatt zajlott
le. A térfogatvaltozas linearis abrazolasban két fazisra oszthatd, féllogaritmikus dbrazolasban szigmoid gorbét
mutat.

Megbeszélés

A PASPDAB szovedékek reprodukalhatd, gyors duzzadast mutattak, azonban a mérési elrendezés tovéabbi fej-
lesztésre szorul a pontosabb idéfelbontas és megbizhatdsag érdekében. A jovébeli munkalatok soran a duz-
zadasi viselkedés részletesebb és pontosabb elemzésére alkalmas mérési modszer kidolgozasa kerdl elétérbe.

Tamogatas
NKFIH FK 137749, Biofizikai és Sugérbioldgiai Intézet Békésy Gyorgy Kutatoi dij
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Husznai Albert J6zsef*

A jobb és bal szivkamra eltéro fehérjeexpresszids profiljai
szivelégtelenségben - Gj molekularis célpontok?

Témavezetd: Dr. Barta Balint Andras! | Tarstémavezet6: Prof. Dr. Radovits Tamas!
1 - Semmelweis Egyetem, Varosmajori Sziv- és Ergyégyaszati Klinika, Kisérletes Kardiolégiai

és Sebészeti Mitéttani Tanszék, Juhasz-Nagy Sandor Tudomanyos Kutatdlaboratérium

Bevezetés

A szivelégtelenség kialakuldsa soran a bal és jobb szivkamra eltéré molekularis atépllésen megy keresztil.
Ezen differencidk terdpiak kilonbozé hatékonysagahoz vezetnek a két szivfélben, bal kamraban hatékony
gyogyszerek sokszor hatdstalannak bizonyulnak a jobb kamra esetében. Vizsgalatunkban a bal és jobb kamrai
szivizom proteomjanak karakterizalasat és 6sszehasonlitasat tliztik ki célul nyomasterhelés okozta szivelég-
telenségben, ezzel diagnosztikai és terdpias célpontok meghatarozasat elékészitve.

Médszerek

A nyomasterhelés indukalta bal és kévetkezményes jobb kamrai szivelégtelenséget az aorta lesziikitésével
(transverse aortic constriction, TAC) modelleztiik patkanyokban. Kontrollcsoportunkat korban és nemben
egyeztetett adloperalt llatok alkottak. A bal és jobb kamrai szévetmintak fehérjeexpresszigjat tomegspekt-
rometrian alapulé explorativ proteomikai mérésekkel hataroztuk meg, majd dimenziéredukciés elemzéssel
(PLS-DA) és differencialexpressziés analizissel hasonlitottuk ossze. Ezt kovetéen génontolédgiai vizsgala-
tokkal és STRING adatbazis alapu halézatkutatas segitségével értelmeztiik eredményeinket. Taldlatainkat
immunfluoreszcens festéssel is vizsgaltuk.

Eredmények

Dimenziéredukcids vizualizacionkban a szivelégtelen bal és jobb kamra proteomja egyértelmien elkilonlt.
A kamrak kozott nyugalomban 59, szivelégtelenségben 700 fehérje expressziodja tért el szignifikdnsan. A pato-
l6gids remodellacié soran a jobb kamraban 2326, a bal kamraban 1666 fehérje kifejez6dése véltozott. Interak-
ci6s vizsgalatban 248 olyan fehérjét taldltunk, melyeknek szignifikdns eltérése az oldalisag és a kezelés (TAC
vagy alm(itét) egyuttes hatasadnak eredménye volt. Az igy meghatarozott elégtelen bal szivkamraspecifikus
fehérjék a cellularis respirdcioban és mitokondriélis folyamatokban jatszanak szerepet. A patologidsan atépult
jobb kamrara specifikus fehérjehalézatunk extracellularis matrix komponensekbdl, integrinekbél és szabalyozd
faktorokbdl all, tagjai kozll az ALPL fehérjét immunfluoreszcens festéssel is kimutattuk.

Megbeszélés

Eredményeink rdmutatnak a két szivfél nyomasterhelés hatasara jelentkez6é patologias remodellaciojanak
proteomikai eltéréseire. A detektdlt fehérjék, fehérjehdlézatok és molekularis folyamatok kamraspecifikus
diagnosztikai vagy terapias célpontként szolgalhatnak. A korlatozott terapias lehetéségek miatt kilonosen
érdekes lehet jobb kamréra specifikus fehérjehalozatunk.
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Magyar Tarek Zoltan!

Sleep Deprivation in Mice: Looking Beyond the Slow
Wave Rebound

Témavezet6: Prof. Dr. Bédizs Robert! | Tarstémavezet6: Dr. Szalardy Orsolya*

1 - Semmelweis Egyetem, Kronobiolégia és Pszichofiziolégia Kutatécsoport

Bevezetés

Sleep is a fundamental process by which the brain achieves an optimal computational regime; it has been
suggested that criticality is an appropriate theoretical framework in which such a process can be understood.
Studying the critical and fractal dynamics of the brain involves modelling the nonlinearity of brain signals (such
as EEG or ECoG) yielding, among others, the following metrics: spectral slope, spectral intercept, spectral knee,
and normalized spectral entropy

Méddszerek

Therefore, the present study investigates the nonlinear and critical dynamics of the brain in relation to sleep
deprivation in mice, by comparing the sensitivity of the above-mentioned metrics to classical band-limited
spectral indices. Mice were exposed to a 9 day-long sleep deprivation paradigm with baseline, sleep deprivation,
and recovery phases. Spectral parameters were computed using the FOOOF algorithm.

Eredmények

The results suggest that the classical approach (slow wave activity; 0.75-4.5 Hz) to neural signal processing
differentiates between baseline sleep and rebound sleep only during the NREM phase. In contrast, the spectral
slope and the spectral intercept both capture sleep deprivation related effects during REM and NREM episodes
as well. This is particularly notable considering that the spectral knee is shifted towards higher frequencies,
essentially rendering the spectral slope unreflective of slow wave activity — traditionally considered the
biomarker of sleep homeostasis. Lastly, normalized spectral entropy fails to differentiate between baseline
sleep and sleep following sleep deprivation in mice.

Megbeszélés
These results support the sensitivity of fractal spectral parameters indexing the intricate balance between
sleep and wake states.

Tamogatas
Ministry of Culture and Innovation in Hungary (TKP2021-EGA-25; TKP2021-NKTA-47)
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Fiilop Vince Attila*

A UCP2 receptor szerepének feltérképezése patkany szorongas
és depresszio-szerii viselkedésben

Témavezetd: Dr. Tékus Valéria PhD! | Tarstémavezetd: Dr. Bani Ata Mohammad®

1 - PTE AOK Farmakolégiai és Farmakoterapiai Intézet

Bevezetés

A hektikus életstilusbol szarmazé fokozott stresszhatds kovetkeztében egyre tobb ember szenved alvészavar-
t6l, szorongastol, és mutat depresszio-szer( tiineteket. Az uncoupling protein 2 (UCP-2), a mitokondrium belsé
membranjan talalhato fehérje, amelynek fontos szerepe van a mitokondridlis membranpotencial csokkentésé-
ben, és az oxidativ stressz mérséklésében. Szerepe ismert kiilonb6zé kardiovaszkularis megbetegedésekben,
azonban viselkedésben betoltott jelentdségérdl kevés adat all rendelkezésre. Ismert, hogy kiilonb6z6 neuro-
nokon is expresszalddik, és kozrem(ikodik agyi plaszticitas valtozasokban. Kisérleteinkben kollaboratorunk
altal 1étrehozott UCP-2 génhianyos és vad tipust patkanyokon vizsgaljuk ezen mitokondridlis fehérje szerepét
szorongas és depresszié szer(i viselkedés kialakuldsaban.

Médszerek

Harom-négy hénapos, him és néstény vad tipusu és UCP-2 génhidnyos patkdnyokat hasznaltuk, megvizsgaltuk
open field tesztben (OFT) az allatok sebességét, a mozgassal vagy kozépen toltott idét; marble burrying teszt-
ben (MBT) az elasott golydk szamat. Szukroz splash tesztben (SST) a mosakodassal; mig az elevated plus maze
tesztben (EPM) a nyilt karon toltott idét hataroztuk meg.

Eredmények

OFT-ben a génhianyos allatokban minkét nemben a sebesség, és a megtett Ut is szignifikdnsan nagyobb volt.
MBT-ben a néstény génhianyos allatok szignifikdnsan (p<0.0106) tobb golyot astak el vad tipust néstények-
hez és KO himekhez képest. EPM-ben a him KO allatok szignifikdnsan kevesebb id6t toltottek a nyitott karon
vad tipust megfeleléikhez viszonyitva. Ezzel ellentétben a SST-ben a KO néstények szignifikdnsan (p<0.0006)
kevesebb idét toltottek tisztalkodassal kontroll megfelelikhez képest.

Megbeszélés

OFT-ben a génhidnyos, mig SST-ben a vad tipust patkanyoknal figyeltiink meg kevesebb szorongasra utald
viselkedési mintazatot. Az ellentmondésos eredmények ellenére a UCP-2 receptor feltehetéen fontos szerepet
jatszik a szorongésban és depresszidban.

Tamogatas
Dr. Rainer Schulz, Institute of Physiology, Justus Liebig University Giessen tdmogatasa
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Horvath Krisztina Edina'?

Belsdfiil organoid modell Iétrehozasa
human iPS sejtekbdl

Témavezetd: Dr. Raphaél Etournay! | Tarstémavezetd: Dr. Kocsis Béla?
1 - Institut de I'Audition (Institut Pasteur) - Parizs

2 — Semmelweis Egyetem Orvosi Mikrobiolégiai Intézet

Bevezetés

A szenzorineurdlis hallaskarosodas jelentés globalis egészségligyi kihivast jelent, amelyet a jelenlegi terapi-
4s megoldasok, mint a hallokészilékek és a cochledris implantatumok, csak korladtozottan képesek kezelni.
Az 6ssejt-technoldgia fejlédése Uj lehet8ségeket kindl a regenerativ medicinaban, amelyek révén lehet6vé valik
a karosodott hallé szérsejtek potlasa. Bar korabbi organoid modellekben mar sikeresen differencialtak hu-
man 6ssejteket az otikus vonal irdnyaba, a protokollok valtozd hatékonyséagulak, és csak korladtozott mértékben
reprodukalhatdk, ami szlikségessé teszi Ujabbak kifejlesztését. Projektiink célja az volt, hogy reprodukaljuk
a belsé ful epithelizacidjat, és létrehozzunk egy olyan organoid modellt, amely potencialisan felhasznalhato
gyogyszertesztelésre, betegségmodellezésre és a kdrosodott hallé szérsejtek pdtlasara.

Méddszerek

Kutatdsunkhoz az AICS-0023-as iPS sejtvonalat hasznaltuk. A sejteket bioreaktorokban térolt, mikrofluidikailag
tervezett mikrokapszulakban differencialtattuk. A differencidlashoz vélasztott protokoll a TGFB, FGF és Wnt
jelatviteli Utvonalakat modulélja. A 6. és 13. napon begyijtétt organoidokat immuncitokémiaval festettiik meg,
otikus markerek elleni antitesteket (6. nap: Gata3, Pax2; 13. nap: MYO7A) és Phalloidint alkalmazva. Az ered-
mények értelmezése spinning disk konfokalis mikroszképpal és Fiji szoftverrel tortént.

Eredmények

12 darab 6. és 13. napi mintat elemeztiink, kontrollmintakkal 6sszevetve. A képeket kontrasztarany alapjan
értékeltlk, 0,7 felett szignifikdnsnak tekintve. A 6. napi mintak 100%-4nal szignifikans jelet adtak a szekunder
antitesttel konjugalt fluorokrémok, de eloszlasuk nem volt specifikus. A 13. napi mintak mindegyikénél erés
jelet adott az aktin citoszkeleton. A MYO7A szignifikans jelet adott, de nem mutatott specifikus eloszlast.
Ezekben a mintdkban neuralis rozettakra emlékeztetd struktura figyelheté meg.

Megbeszélés

Az eredmények arra utalnak, hogy a sejtek nem differencialédtak halloszervi irdnyba. A 13. napi mintak
morfolégidja neurdlis differenciaciéra utalhat, amit meg kell erésiteni immuncitokémiaval. Osszességében
tanulmanyunk ravilagit a belsé ful fejlédésének in vitro reprodukalasanak komplexitasara és a protokoll tovabbi
optimalizalasanak szlikségességére.

Tamogatas
Erasmus+ 6sztondij
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Bosnyak Inez*

A plant hormone as a potential therapeutic option
in the treatment of ischemic retinopathy

Témavezetd: Prof. Dr. Regl6di Déra! | Tarstémavezet6: Dr. Vaczy Alexandra!

1 - Pécsi Tudomanyegyetem Altalanos Orvostudomanyi Kar, Anatémiai Intézet

Bevezetés

Retinal ischemia can easily lead to visual impairment. The prevalence of hypoxia-caused eye diseases is
increasing, but effective, non-invasive treatment options are not available. Abscisic acid (ABA) is a plant
hormone with anti-inflammatory and antioxidant effects. ABA is also present in various mammalian tissues
and plays an important role in metabolic processes. Although many protective effects of ABA have been
described in ischemic conditions, little is known about its role in the eye. Based on our previous experiments,
ABA treatment in the form of intravitreal injection could attenuate the release of pro-apoptotic factors. We
therefore aimed to investigate the potential protective role of ABA eye drops in ischemic retinopathy.

Moédszerek

Retinal ischemia was induced by permanent unilateral common carotid artery occlusion (UCCAO) in CD1-
IGS mice. Half of the animals received ABA eye drops three times a day for two weeks. Optical coherence
tomography (OCT) was used for following the changes in retinal thickness. OCT measurements were taken
before the surgeries and 14 days later. Retinas were then isolated, and immunohistochemistry was performed.
Retinal ganglion cells were labelled with Brn3a on whole retinal preparations and glial fibrillary acidic protein
staining was also performed.

Eredmények

Based on our OCT measurements, ischemic retinopathy successfully developed. As in our previous results, the
retinal layers showed different sensitivities to ischemia. The number of retinal ganglion cells was evaluated in
the central and peripheral regions. The ganglion cell number decreased significantly after UCCAO (p=0.04) in
the central region of the retina. However, ABA treatment could moderate the damage. We experienced more
severe ganglion cell loss in the peripheral region. The ganglion cell number decreased after UCCAO (p=0.001),
but ABA eye drops could prevent this damage.

Megbeszélés
In conclusion, ABA eye drops may represent a new potential therapeutic option for the treatment of ischemic
retinopathy.

Tamogatas

The project EKOP-24-3-I-PTE-392 funded by the Ministry of Culture and Innovation, National Fund for Research,
Development and Innovation, under the University Research Grant Programme EKOP-24-3-I.
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Kiss Fanni Déra* | Pdlai Fann

Effects of long-term caloric restriction and 12-week treadmill

training on the central thermoregulatory responses to leptin
in middle-aged male Wistar rats

Témavezet6: Dr. Balaské Marta!

1 - Pécsi Tudomanyegyetem Altalanos Orvostudomanyi Kar Transzlaciés Medicina Intézet

Bevezetés

Obesity rates increase with age. Adipose tissue-deroved leptin shows central anorexigenic and hypermetabolic
effects. Both ageing and obesity lead to leptin resistance and hyperleptinaemia, which may contribute to the
development of age-related obesity. Previous findings suggest that caloric restriction (CR) and physical activity
reduce leptin levels, which may indicate an improvement in leptin efficiency.

Moédszerek

We tested the effects of 12-week treadmill training (TR12) and long-term 30% caloric restriction (CR12) on
the hypermetabolic responses to intracerebroventricularly administered leptin in middle-aged male Wistar
rats (NF12). Training started at 9 months (45 min/day, 5 days/week) CR at 6 weeks of age. We tested the
hypermetabolic effects of centrally applied leptin in an indirect calorimeter (OxyletPro). Core temperature was
recorded by colon thermocouples (Tc) connected to a Benchtop Thermometer. Permit: BA/35/66-6/2020.

Eredmények

The hyperthermic response to leptin was not increased in TR12 animals with higher muscle mass, and their
hypermetabolic response was markedly low. The Tc and metabolic responses of CR12 rats were significantly
higher than those of the NF12 group.

Megbeszélés

Long-term CR is effective in enhancing the central hypermetabolic response to leptin, but hypermetabolic
leptin efficacy was not improved in TR12 animals. Our results underline the importance of the early prevention
of obesity. (OTKA K138452)
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Laszléfy Levente?

Neuroektodermalis 6ssejtek intravitrealis alkalmazasa
nervus opticus sériilést kovetden

Témavezetd: Bellak Tamas?
1 - Szegedi Tudoméanyegyetem, Szent-Gyorgyi Albert Orvostudomanyi kar,

Anatémiai, Szovet- és Fejlédéstani Intézet

Bevezetés

A latoideg sériilés stlyos kovetkezménye a retina ganglionsejtjeinek pusztulasa, a latétér besz(ikilése, végsé
soron pedig a latés elvesztése. Kisérleteink célja az volt, hogy nervus opticus sérllésének kivaltdsa utdn meg-
hatérozzuk a retinalis ganglionsejtek pusztulasanak mértékét, és megvizsgéljuk az intravitredlisan bedltetett
neuroektodermalis 6ssejtek neuroprotektiv hatasat.

Moédszerek

Kutatasunkhoz 10-12 hetes néstény Spraque-Dawley patkanyokat (témeg: 220-250 gramm) hasznaltunk.
A bal oldali n. opticus ztiz6dasat érascsipesszel idéztik elé. A m(itét utan 3 nappal az Givegtestbe egér eredet(i
eléagyi neuroektodermalis dssejteket (NE-TR-4C) ultettlink be, mig a kontroll allatok esetében tenyésztémédi-
umot (HDMEM) injektaltunk. A sértés kivaltasat kovetéen a patkanyoknak 1, 2 és 12 hetes tulélési id6t biztosi-
tottunk, majd meghataroztuk a retinélis ganglionsejtek szdmat, az asztrocita és a mikroglia reakcié mértékét,
a belltetett &ssejtek sorsat, illetve a nervus opticus és a discus opticus valtozasait.

Eredmények

A kontroll csoportban a retinélis ganglionsejtek szama folyamatosan csokkent, mig az éssejtkezelés mérsé-
kelte a sejtpusztulast. Kimutattuk, hogy a javulds hatterében az asztroglia reakcid, illetve mikroglia aktivacié
modulalasa allhat. A transzplantéciot kovetéen 4, illetve 11 nappal a belltetett sejtek jelent8s része tulélt és
csoportokat alkottak a retina kozelében. Immunhisztokémiai vizsgalatokkal kimutattuk, hogy ezek a sejtek
neurondlis irdnyba differencidlédtak, azonban nem integralédtak a retina rétegeibe. A discus opticus esetében
nem taldltunk jelentés kilonbséget a csoportok kozétt, viszont a nervus opticus esetén a rostok denzitasa
kifejezettebb volt az ssejt kezelés hatasara.

Megbeszélés

Eredményeink arra engednek kovetkeztetni, hogy az intravitredlisan alkalmazott NE-TR-4C 6ssejtek képesek
a pusztulasra itélt ganglionsejteket megmenteni, elésegiteni a neuroprotekcidt/regeneraciot, valamint médo-
sitani az asztrocita és mikroglia reakciot a nervus opticus sérilését kovetéen.

62 RomCon 2025 | Absztraktfiizet | EIméleti Orvostudomanyok | Elettan, Kérélettan 1.



‘ Elettan, Korélettan 2.

RomCon 2025 | Absztraktfiizet | EIméleti Orvostudomanyok | Elettan, Kérélettan 2.

63



éresi Attila?

A nem-szteroid gyulladascsokkent6 meclofenamat enyhiti

a kaininsav altal kivaltott gorcsrohamokat a TRPM4-ioncsatorna
gatlasan keresztiil

Témavezet6: Dr. Kecskés Miklds!
1 - PTE AOK, Elettani Intézet

Bevezetés

A TRPM4 egy kalcium-aktivalt, nem-szelektiv kationcsatorna, amely az excitabilis sejtek sokféle fiziolégiai funk-
ciojat szabélyozza. Kordbbi vizsgdlatok kimutattak, hogy a TRPM4 jelen van és funkcionalisan aktiv a hilaris
mohasejtekben, és szerepe van a gorcsrohamokra valé fogékonysagban.

Moédszerek
In vivo elektrofizioldgiai, valamint hisztoldgiai kisérletek sorozataval vizsgéltuk a TRPM4 csatorna farmakold-
giai blokkoldsanak hatésat kainsav altal kivaltott gércsrohamok soran.

Eredmények

Kimutattuk, hogy a meclofenamat, egy (j TRPM4-antagonista, in vivo alkalmazasa az intraperitonealis kainat
injekcio eldtt csokkenti a gorcsrohamok gyakorisagat és idétartamat him C57BL/6N egerekben akut, illetve
kronikus kisérletekben egyarant. Tovabba bebizonyitottuk, hogy meclofenamat-kezelést kovetéen csékken
a mohasejtek pusztulasa szelektiven a ventralis hippokampuszban a gércsrohamok utan. Erdekes médon ma-
gasabb TRPM4-expressziot talaltunk a ventralis hippokampusz mohasejtjeiben, ami ezen sejtek inhomogeni-
tasara utal. Végil emberi mohasejtekben is kimutattuk a TRPM4-expresszio jelenlétét.

Megbeszélés
A kapott adataink arra utalnak, hogy a TRPM4 farmakoldgiai blokkoldsa csokkentheti a gércsrohamok gyakori-
sagat és ezéltal protektiv hatdast fejt ki a mohasejtekre.
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Kovacs Lili Sarolt Diészegi Szabo6 Bence!

A PACAP hatasa hypoxias chondroprogenitor
ossejtek differenciacidjara

Témavezetd: Dr. Juhdsz Tamas! | Tarstémavezetd: Fillér Csaba®

1 - DE AOK, Anatémiai Szovet- és Fejlédéstani Intézet

Bevezetés

A hypothalamusbdl izolalt neuropeptid a hypophysis adenilat-ciklaz aktivalé polipeptid (PACAP) szamos sz06-
csolt PACL receptoron keresztil fejti ki hatasat. A PACAP KO egerekben korai osteoarthritisra (OA) jellemzé
elvaltozasok jelentkeztek PACAP hidnyaban. A porcszovetben fiziolégiads kornyezetben €16 sejtek alacsony pH
és oxigénkoncentracio mellett tartjak fent a porc egészséges szerkezetét. OA-ben szenvedé betegek synovia-
lis folyadékabdl izolalt chondroprogenitor (CPC) sejtekre gyakorolt PACAP hatds azonban még nem teljesen
ismert. Kutatasunk célja a PACAP kezelés hatasainak vizsgalata hypoxids kértlmények kozott fenntartott CPC

Méddszerek

A CPC sejteket specialis termosztatban tartottuk fent, melyben alacsony oxigéntenziét biztositottunk, majd
a sejteket PACAP 1-38-al kezeltiik. A sejtek életképességét MTT assay-vel vizsgaltuk. Hematoxilin-eosin festési
eljarast kovetben a sejtek rovidebb és hosszabb atméréjét lemértiik. A P-Sox9 és P-CREB transzkripcios fakto-
rok expresszidjat és intracelluldris lokalizaciéjat immuncitokémiaval vizsgaltuk.

Eredmények

A PACAP-al torténd kezelés nem vezetett apoptotikus folyamatok beinduldsdhoz. A PACAP 1-38 adagolas
a sejtek lekerekedését eredményezte, illetve a tenyészetek esetében a nodulusok képzddése is megfigyelhetd
volt. A Sox9 foszforildlt formajanak nukleéris lokalizacioja megemelkedett PACAP 1-38 jelenlétében, azonban
a P-CREB nuklearis jelenléte enyhe csokkenést mutat.

Megbeszélés
Az eddigi kutatdsaink soran kapott eredményeink a PACAP in vivo gyogyaszati alkalmazaséara teremthetnek
lehetéséget OA-ben szenvedd betegek esetében.

Tamogatas
NKFIHK139396
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Fabian Kalmant

Teratoldgiai hatasok molekularis vizsgalata korai
embrionalis fejl6désben

Témavezet6: Dr. Mark Laszl6*

1 - PTE AOK Biokémiai és Orvosi Kémiai Intézet Analitikai Biokémiai Tanszék

Bevezetés

Az asszisztalt reprodukciés technikdk fejlédése ellenére alacsony, 20-25% a sikeres terhességek szama.
Ennek okai multifaktoridlisak, részleteiben még nem tisztazottak. A lipidek szamos funkciéval birnak az emberi
szervezetben, a sejtmembranok felépitésében, illetve jelatviteli (tvonalak elemeiként. A foszfatidilkolin (PC)
és foszfatidiletanolamin ardnya meghatéarozza a sejtmembran stabilitdsat. A CDP-kolin Utvonalban egymas
prekurzorai, eikozanoid prekurzorok legnagyobb mennyiségl raktar molekuldi. Szdmos prosztaglandinnak je-
lent8s az embrionalis fejl6dés korai szakaszaban. Ezek miatt kutatasunk, a kolin-kindz inhibitorok molekularis
hatésait vizsgalja in vitro fertilizacion (IVF) atesett egerekben, korai embrionalis fejlédésben.

Moédszerek

54 CD-1 n@stény egeret két csoportra osztottunk. Az egyik csoportban pszeudoterhességet alakitottunk ki
vaszektomizalt himekkel és késébb IVF-ben részeslltek az embridk megtermékenyitése utani 3,5 napon.
A masik csoportban normal terhességek alakultak ki. A beagyazddast kovetéen (4,5 nap) mindkét csoportban
néhany egyednél (5-5) ultrahang asszisztalt amniocentézis segitségével in-uteri kolin-kinaz alfa inhibitorral
kezeltiik a kivalasztott embriokat, mig 5-5 egyednél fizioldgias sdoldattal végeztiik el a beavatkozast. Az euta-
naziat kovetéen (4,5 és 16,5 nap kozott) 5 és 15 pm-es metszeteket készitettiink . EIGbbieket hematoxilin-eozin
festéssel, szkennelés utan Panoramic Viewer szoftver segitségével értékeltik ki. Utdbbiak lipidomikai vizsgala-
ta MALDI TOF/TOF tomegspektrométerrel tortént.

Eredmények

Az IVF hatésara szamos foszfolipid (PC32:0 PC34:0, PC36:1, PC36:4, stb.) metabolizmusa megvaltozott, a spon-
tan abortuszok aranya megemelkedett. A ChoKo inhibitor hatdsara a 8,5 embrionélis napon megndvekedett
az abortalédd embridk szdma, illetve csokkent a foszfatidil-kolin szintézise.

Megbeszélés

Képalkotési tomegspektrometria segitségével elséként bizonyitottuk az IVF lipidomikai hatasait. Uj techni-
kat dolgoztunk ki embridk in-vivo kezelésére, amely alkalmas lehet teratogén és egyéb farmakonok embri-
olégiai vizsgalatara.
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Juhasz Gabor*

Uj lancszem a szekréciés rendszerben — A Snazarus Drosophila
vesesejtes modellben

Témavezetd: Dr. Maruzs Tamas! | Tarstémavezetd: Dr. Juhdsz Gabor!
1 - HUN-REN Szegedi Biolégiai Kutatékézpont, Genetikai Intézet

Bevezetés

A gének szerepe egyre nagyobb hangsulyt kap a betegségek diagnosztikajaban és terdpidjaban, am szamtalan
gén funkcidja még ismeretlen. llyen gén az SNX25 is, melynek mutaciéjat kimutattak epilepszia, colorectalis
rak, pikkelysomor, illetve kronikus vesebetegség esetén is. A human SNX13-14-19-25 csoport feladatat ecet-
muslicaban egyetlen fehérje latja el, a Snazarus. Az SNX fehérjék jellemzéen endomembranokhoz kapcsolod-
nak, melyek kutatdsara a Drosophila vesesejt gyakran hasznalt modell. Ezen sejtek a human podocitdk meg-
felel6i, feladatuk a testfolyadék szlirése a felszintikon taldlhatd résmembranon keresztiil, majd a felvett anyag
valogatasa és hatastalanitasa.

Moédszerek

Vizsgalatainkhoz Drosophila nyalmirigyeit és kiboncolt vesesejtjeit hasznaltuk. F6 mddszeriink az immuno-
fluorescens mikroszképia, amellyel fixalt illetve eld, immunfestett, taggelt és tracert felvett sejteket vizsgaltunk.
A mutans és RNSi génvonalakat torzskdzpontbdl illetve szerz6ktdl szereztiik be. Kollégaink altal elektronmik-
roszképos és ko-immunoprecipitacios vizsgalatok is torténtek.

Eredmények

A vesesejtek altalunk vizsgalt organellumai koézll a Snazarus kizarélag a reciklizalé endoszémakon taldlha-
t6 Rabll-gyel kolokalizal szignifikdnsan. A snazarus csendesitése a Rab1l lokalizaciéjat felboritotta, raadésul
a két fehérje kozott ko-immunoprecipitacié biokémiai kapcsolatot is igazolt. A snazarus csendesitése a Rabll
aktivitdsnovekedéssel és egy ismert Rabll inhibitor csendesitésével azonos hatdsu: a plazmamembran és
résmembran felgyllemlése és a sejt belsejébe tlirddése. A mutaciok kombinalva egymas hatdsat erdsitik.
Tovabba a snazarus lelitése novelte, overexpresszidja gatolta a nyalmirigyek szekrécidjat is bebabozddaskor.

Megbeszélés

Eredményeink alapjan a Snazarus Rabll-hez kapcsoldéddan a szekrécié inhibitora vesesejtekben, illetve nyalmi-
rigyekben is. A Snazarus funkci6 kiesése a vesesejtek résmembran akkumulaciéjat okozza, ami magyarazhatja
a human krénikus vesebetegség kialakulasat. Feltehet6en a Snazarus mas sejttipusokban is ilyen funkciéval
rendelkezik, ezéltal az SNX25 mutacidjaban a fent emlitett, illetve mas, még ismeretlen betegségek kialakula-
saban is szerepet jatszhat.

Tamogatas
Munkankat a Nemzeti Tuddsképzé Akadémia programja tdmogatta az Innovacios és Technoldgiai Minisztérium
pénzligyi hozzajarulasaval (FEIF/646-4/2021-ITM_SZERZ).
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rak Rebeka?

Krénikus stressz-indukalt fajdalom csillapitasa Interleukin-1

receptor gatlasaval fibromyalgia egérmodelljében

Témavezetd: Dr. Borbély Eva' | Tarstémavezetd: Dr. Fiilop Barbara®
1 - Pécsi Tudomanyegyetem, Altaldanos Orvostudomanyi Kar,

Farmakoldgiai és Farmakoterdpiai Intézet

Bevezetés

A populacié jelentds részét érinté krénikus fajdalom, a fibromyalgia, kezelése terapias kihivas, hiszen a bete-
gek fajdalmat a hagyomanyos fajdalomcsillapiték (opioidok, NSAID-ok) nem csékkentik megfeleléen. A beteg-
ség kialakulasat befolyasolé tényez6k nem teljesen tisztazottak, viszont a krénikus stressz ismert tényezéje
a betegségnek. Irodalmi adatok alapjan a fibromyalgia kialakuldsaban szerepe van a kozponti idegrendszeri
gyulladasnak, a neuroinflammaciénak, amelyben az interleukin-1 (IL-1) proinflammatoikus citokin fontos
szerepet jatszik. Kisérleteinben az IL-1 receptor antagonista anakinra hatédsat vizsgaltuk fibromyalgia-szer(
fajdalom egérmodelljében.

Moédszerek

Kisérleteink soran him C57BL/6 egereket krénikus immobilizaciés stressznek tettlik ki 2 héten keresztiil,
igy valtva ki a fibromyalgia-szer(i fajdalmat. A stressz-okozta fokozott fdjdalomérzékenységet, mechanikai
hiperalgéziat dinamikus plantaris aestesiometerrel, a hideg hiperalgéziat a hatso lab jeges vizbe martasaval,
afajdalomreakcioig eltelt id6 segitségével vizsgaltuk. Hetente vizsgaltuk a fajdalomkiiszéb valtozasat, valamint
napi egy alkalommal anakinrat (10 mg/kg) vagy kontrollként fiziologias sét adagoltunk intraperitonedlisan
(n=7-10/csoport). A kisérlet végén nyilt terep és faroknal torténd fellégatas teszteketvégeztiink az allatok szo-
rongas- és depresszio-szer( viselkedésének vizsgalatara.

Eredmények

A modellben megjelené kozel 20%-o0s mechanikai fajdalomkiiszéb csokkenés nem alakult ki IL-1 antagonista-
val kezelt egerekben (p=0,0001). A hidegtolerancia vizsgalatban a kontroll allatokban stressz hatdsara meg-
jelend hideg hiperalgézia szignifikdnsan kisebb mérték( volt a masodik héten az anakinrat kapott allatokban
(p=0,0008). A viselkedés vizsgalatokban nem mutatkozott kiilonbség a csoportok kézott sem a kezelés, sem
a stressz hatéséra.

Megbeszélés

A fibromyalgia gydgyszeres kezelése vilagszerte nehézséget jelent, ezért fontos lenne a betegség kialakulasara
specifikus, hatékony gydgyszerek kifejlesztése. Preklinikai kisérleti eredményeink alapjan az anakinra hatékony
kezelési médszer lehet a stressz-indukalta fajdalmak csillapitasara.

68 RomCon 2025 | Absztraktfiizet | EIméleti Orvostudomanyok | Elettan, Kérélettan 2.






AOANYWOANLSOAYO IVAINITA




‘ Klinikai kardiolégia

RomCon 2025 | Absztraktfiizet | Klinikai Orvostudomanyok | Klinikai kardiolégia

71



Szabolcs Maja D6

| A bal és jobb szivfél strain paramétereinek szerepe az ablacio

sikerességében perzisztens pitvarfibrillalé betegcsoportban

Témavezetd: Dr. Herczeg Szilvia PhD?! | Tarstémavezetd: Dr. Ladanyi Zsuzsanna!

1 - Semmelweis Egyetem, Varosmajori Sziv- és Ergyégyaszati Klinika

Bevezetés

A pitvarfibrillacié (PF) ritmuskontrolljanak egyik leghatékonyabb médja a katéteres ablacid, azonban perzisz-
tens PF-ben szenvedé betegeknél magas a kitjulas kockazata. Ezért kulcsfontossagu a sikerességet befolya-
sol6 tényez6k azonositdsa ezen betegcsoportban. Prospektiv, multimodalis vizsgélatunk célja a szivultrahang
segitségével mért strain értékek ablacio sikerességére gyakorolt prediktiv szerepének meghatéarozasa, valamint
e paraméterek ablacié utani valtozasainak kimutatésa volt.

Médszerek

Vizsgalatunkba olyan perzisztens PF-val rendelkez betegeket vontunk be, akik elsé alkalommal estek at pul-
monalis véna izolacion (PVI). Az egyéves sikeresség meghatarozasa utan a sikeres és sikertelen csoportokat
6sszehasonlitottuk anamnesztikus adatok és 2D speckle-tracking analizis alapjan a kovetkezé paraméterek
tekintetében: bal pitvari térfogat index (LAVI), bal és jobb kamrai globalis longitudinélis strain (LV-, RV-GLS),
valamint a bal és jobb pitvari (LA, RA) rezervoar (Sr), konduit (Scd), és kontraktilitasi (Sct) strain értékek.
Ezt kovetéen ezen paraméterek egyéves ablacié utani valtozasait is elemeztiik.

Eredmények

A részt vevé 46 beteg atlagéletkora 61+11 év volt, 70%-uk férfi. Az ablacio egyéves sikerességi aranya 63% lett.
A rekurralé betegcsoportban az LA- és RA-Sct értékek szignifikdnsan alacsonyabbnak bizonyultak a sikeres
csoporthoz képest (-10,5 vs. -0,5 %; p=0,004, illetve -6,0 vs. -0,5 %; p=0,007). Egy évvel az ablacié utan a teljes
betegcsoportban csékkent a LAVI (p=0,008), valamint javuldst mutatott az LV- és RV-GLS (p=0,02 és p=0,01),
az LA- és RA-Sct (p=0,005 és p=0,003), illetve az RA-Sr is (p=0,02). A sikeres betegcsoportban a preablacios
értékekhez képest csokkent a LAVI (34 vs. 31 ml; p=0,006), tovabba javulast figyeltink meg az LV-GLS (-12,8 vs.
-14,3 %; p=0,03), az LA-Sct (-6,0 vs. -10,0 %; p=0,01) és az RA-Sct (-9,5 vs. -13,0 %; p=0,02) tekintetében. Ezzel
szemben a rekurralé csoportban egyik paraméternél sem volt szignifikans valtozas.

Megbeszélés

Prospektiv megfigyeléses vizsgalatunk eredményei alapjan a bal és jobb pitvari kontraktilitast jelzé strain érté-
kek elére jelezhetik az ablacié sikerességét. A sikeres betegcsoportban az egyéves utankévetés soran a ritmus-
kontroll kedvezd, reverz remodelling hatésa figyelhet6 meg. Eredményeink tovabb erdsitik az ablacios terdpia
pozitiv hatasait perzisztens pitvarfibrillaciéban szenvedd betegek esetében.
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Toller Kata Annat

| A hypophysis adenilat-ciklaz aktivalé polipeptid (PACAP)
vizsgalata transzkatéteres aortabillentyii beiiltetés (TAVI) soran

Témavezeté: Dr. Tamas Andrea® | Tarstémavezet6: Dr. Magyari Balazs?
1 - PTE AOK Anatémiai Intézet

2 — PTE KK Szivgydgyaszati Klinika

Bevezetés

A hypophysis adenilat-ciklaz aktivalé polipeptid (PACAP) egy multifunkcionalis fehérje, melynek kardidlis és
kardioprotektiv hatdsai is jél ismertek. Kordbban bizonyitottuk, hogy a PACAP plazma szintje szignifikdnsan
valtozik kilonboz6 kardiovaszkularis korképekben, és pulmonalis vénaizolaciés bevatkozas sordn magasabb
PACAP szinteket detektaltunk a pitvarokban a periférias erekben mért PACAP szintekhez képest.

Moédszerek

Jelen vizsgalatunkban transzkatéteres aortabillentyli beliltetésen ates6 paciensektél gylijtottiink vérmintakat
a vena (v.) jugularisbél (n = 20), az aortabol (n = 15), valamint a bal kamrabdl (n = 15). Négy mintavételi id6-
pontot hataroztunk meg: elséként a mibillenty( beillesztése el6tt, majd kozvetlenll a sziv rapid ingerlése és
a billentyd beillesztése utan, majd a beavatkozas végén gyljtottiink mintat mindharom helyrdl, végil a beavat-
kozas masnapjan v. jugularisbél vettiink mintat. Az 5 ml alvadasgatolt vérmintakban az endogén PACAP szintet
ELISA médszerrel hataroztuk meg.

Eredmények

A plazmamintak analizise soran a legalacsonyabb PACAP szinteket a v. jugularis mintdkban mértiik, ami szig-
nifikans emelkedést mutatott az aortabdl és a bal kamrabdl szarmazé mintakban. Kézvetlendl a rapid ingerlést
kovetéen a v. jugularisban szignifikinsan magasabb PACAP szinteket mértiink, mint a beavatkozas elétt, ami
a beavatkozas masnapjan visszatért az eredeti szintre. Az aortaban is szignifikinsan magasabb PACAP szintet
mértink a beavatkozas végén, mint a beavatkozas elétt.

Megbeszélés

A bal kamrdban és az aortdban mért magasabb PACAP szintekkel a kordbbi vizsgalatainkhoz hasonléan szintén
sikerllt bizonyitanunk, hogy lokalisan a szivben nagyobb mennyiségli PACAP detektalhatd, mely feltehetéen
a myocardialis sejtekbdl és/vagy idegelemekbdl szarmazik. A beavatkozas soran a v. jugularisban mérheté
emelkedett PACAP szintek kozponti idegrendszeri felszabaduldsra utalhatnak, amely az akut beavatkozés
kovetkezménye lehet, de a pontos hatdsmechanizmus feltérképezésre tovabbi vizsgalatok szlikségesek.

Tamogatas
PTE AOK Romhanyi Gyérgy Szakkollégium, PTE-KITEP-2024-335, NAP 3.0 Project, Kriszbacher Oszténdij
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Papp Angelika Lilla?

Kamrai tachycardia indukalhatésag és hosszu tavu

utankovetés strukturalis szivbetegeken végzett kamrai
tachycardia ablaciét kovetden

Témavezet6: Dr.Clemens Marcell*

1 - Debreceni Egyetem Klinika Kézpont

Bevezetés

A katéterablacié egy effektiv terapias lehetéség struktlralis szivbetegséghez tarsulé kamrai tachycardia (KT)
kezelésére. Ezen betegek jelentds részében pitvarfibrillacié is fennall, ami kedvezétlendl befolyasolja a progno-
zist. A kamrai tachycardia indukalhatésagrél nincsenek elérhetd adatok ebben a betegcsoportban, emiatt jelen
vizsgalatunkban célul tlztik ki, hogy megvizsgéljuk a KT indukalhatésagat és a katéterablacio eredményes-
ségét pitvarfibrillalo, KT ablaciéra keriilé betegeink korében.

Médszerek

A 2014-2024 kozott KT miatt katéterablaciora keril6, strukturdlis szivbetegségben szenvedd betegeink adatait
dolgoztuk fel. A redo ablacidkat kizartuk az elemzésbdl. A beavatkozas elején KT indukcié céljabdl programo-
zott stimulaciét végeztiink. Akut proceduralis sikernek azt tekintettiik, ha monomorf KT nem volt indukélhaté
a beavatkozés végén (a posztablacids tesztet csak hemodinamikai instabilitas esetén nem végeztik el). Hosszu
tavon rekurrencianak tekintettiink barmilyen ICD terapiat igényl6 kamrai ritmuszavart.

Eredmények

Osszesen 125 beteg kertilt be a vizsgalatunkba (4tlag életkor: 64,2+11,3 év, 103 férfi), kéziiliik 45 esetben 4llt
fenn pitvarfibrillacié is. Az atlagos utankovetési id6 3,3+2,5 év volt. A pitvarfibrillalé betegek esetében nagyobb
volt az atlagos bal pitvari atméré (51,0£7,8 vs. 46,6£8,7 mm, p=0,01) és gyakrabban részesultek amiodarone te-
rapidban [80% (36/45) vs. 56,3% (45/80), p=0,008] a katéterablacié idején a sinus ritmusban [évé betegekkel
6sszehasonlitva. A beavatkozas soran pitvarfibrilldlo betegek esetén 66,7% (30/45)-ban volt KT indukélhato,
mig sinus ritmus esetén a betegek 85%-aban (68/80), p=0,017. Az akut procedurélis sikerarany hasonlé volt
a két csoportban [71,8% (23/39) pitvarfibrillacié és 78,0% (57/73) sinus ritmus esetén, p=NS], azonban hosszu
tavon pitvarfibrillacié esetén magasabb volt az aritmia rekurrencia [64,4% (29/45) vs. 47,5% (38/80), log rank
p=0,005] és a mortalitas is magasabb volt [51,1% (23/45) vs. 38,8% (31/80), log rank p=0,003].

Megbeszélés

Pitvarfibrillacié tarsuldsa esetén kamrai tachycardia ritkdbban indukalhaté a beavatkozas sordn, azonban
a hosszU tavu aritmia rekurrencia magasabb struktlralis szivbetegeken végzett katéterablaciot kovetben sinus
ritmusban 1évé betegekkel 6sszehasonlitva.
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Mandel Ma

Konvencionalisan végzett, valamint intrakardialis
ultrahang-vezérelt technikak 6sszehasonlit6 vizsgalata
AV-csomo ablaciok soran

Témavezetd: Dr. Kup6 Péter! | Tarstémavezetd: Dr. Debreceni Dorottya*

1 - PTE KK Szivgyégyaszati Klinika

Bevezetés

Az atrioventrikularis (AV) csomé katéterablacidja - pacemaker implantaciéval kombinalva - hatékony eszko-
z0s terapia a kiterjesztett farmakoldgiai frekvenciacsokkentd kezelés ellenére is magas kamrafrekvenciaju
pitvarfibrillacié kezelésére. Ezen eljarasok hagyomanyosan rontgensugarzas-vezéreltek, de az utébbi idében
elérhetévé valt az intrakardialis ultrahang alkalmazasa (ICE) is, melynek hasznélatdval a rontgensugarzas
jelentésen csokkenthetd ezen procedurdk soran.

Méddszerek
Retrospektiv, egycentrumos vizsgalatunkba 62 konszekutiv beteget vontunk be, akik AV-csomé ablacion
estek at a PTE KK Szivgydgyaszati Klinikan. 34 esetben konvenciondlisan, rontgensugarzas-vezérelten tortént

adatokat, akut és hosszUtavu sikeraranyt és a komplikacidk eléfordulasat hasonlitottuk éssze.

Eredmények

ICE hasznalata szignifikdnsan csokkentette a fluoroszkdpias idét (0.30 [0.06; 0.85] perc vs. 7.95 [3.23; 6.59]
perc, p<0.01), az elsé ablaciotol az utolsé ablacioig eltelt idot (4 [2; 16.31 perc vs. 26.5 [2.3; 72.5] perc, p=0.02)
és a proceduralis id6t (40 [34; 55] perc vs. 60 [45;110] perc, p=0.02). Nem talaltunk kiilénbséget az 6sszabla-
ciés idében (199 [91; 4361 masodperc vs. 294 [110; 6591 masodperc, p=0.22), és az 6sszablaciés energiaban
(8272 [4004; 146511 J vs. 6065 [2708; 16406] J, p=0.28). Az akut sikerarany hasonlénak bizonyult a csopor-
tokban (ICE: 100% vs. konvencionalis: 94%, p=0.49). Az ICE-vezérelt csoportban egy alkalommal tortént vasz-
kularis komplikacié, mig szovédmény a konvencionalis csoportban nem fordult elé. Mindkét csoportban 1-1
betegnél dokumentaltunk recidivat (p=0.94).

Megbeszélés

ICE alkalmazasaval a fluoroszképia id6tartama, a procedurélis id6, valamint az elsé és utolsé ablacio kozott
eltelt id6 szignifikdnsan csokkenthetd AV-csomé ablacion atesd betegek esetén konvenciondlis, rontgensugar-
zas-vezérelt procedlrakkal 6sszehasonlitva, megegyez6 hatékonysag és biztonsdgossag mellett.
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Novak Adél*

Az amiodarone el6kezelés soran elért sinus konverzio eldrejelzi
a pulmonalis véna izolacio sikerét perzisztens pitvarfibrillaciéban

Témavezetd: Dr. Pap Rébert! | Tarstémavezetd: Dr. Kranyak Déra!
1 - SZTE Szent-Gyorgyi Albert Klinikai Kézpont, Belgydgyaszati Klinika,

Kardiolégiai Centrum, Elektrofizioldgiai Részleg

Bevezetés

A sinus ritmus (SR) helyredllitasa és fenntartasa pulmonalis véna izolacié (PVI) el6tt antiarrhythmias gydgyszer
(AAD) segitségével jobb PVI kimenetelhez vezethet perzisztens pitvarfibrillacio (PF) esetén. Az amiodarone
az egyetlen AAD, amelyrél kimutattdk, hogy nemcsak a ritmuskontroll elérésében, hanem a pitvari remodelling
visszaforditasaban is hatékony. Nem ismert, hogy perzisztens PF-ben az amiodarone hatéasara bekdvetkezd
cardioversio esetén kedvezébb a PVI utdni hosszutavu kimenetel, szemben azon betegekkel, akiknél
elektromos cardioversiora (ECV) is sziikség van a SR eléréséhez. Tovabba vitatott, hogy az amiodarone
el6kezelés soran jelentkezd PF-epizddok rosszabb kimenetelt jésolnak-e az ablacié utan. Célunk az amiodarone
kezelésre adott valasz prediktiv értékének meghatédrozasa perzisztens PF miatt PVI-on atesett betegek esetén.

Médszerek

Azon perzisztens PF-ben szenvedd betegek adatait gy(jtottik, akik 2013-2023 kozétt PVI-on estek at
és atmeneti amiodarone terdpidban részesiltek a sinus ritmus helyredllitdsa (szlikség szerint elektromos
cardioversioval kiegészitve), ill. fenntartasa céljabol az ablaciot megel6zéen.

Eredmények

Osszesen 353 beteget (61% né, atlagéletkor: 63,769,275 év) vontunk be a vizsgalatba. A SR elérése kizarélag
amiodarone hatasara (AmioConv) 96 betegnél (27%) valdsult meg, mig 257 esetben (73%) az antiarrhyhtmias
gyogyszeres kezelés mellett elektromos cardioversio (ECV) elvégzésére is sziikség volt. A két csoport kézott
nem volt kilénbség a tarsbetegségek, echocardiographiads paraméterek és a CHA2DS2-VASc pontszam te-
kintetében (2,46%1,43 vs. 2,26%1,48, p=0,27), azonban az AmioConv csoportban révidebb volt a PF fennalla-
sanak id6tartama (2,2242,96 év vs. 3,74%4,64 év, p<0,01). A PVI-t kovetd 3,012 4 éves atlagos utankovetés
soran az AmioConv csoport betegei ritkdbban tapasztaltak PF-recidivat (41% vs. 56%, p=0,016), és hosszabb
volt az atlagos recidiva-mentes talélési id6 (5,21£0,45 év vs. 3,6%0,35 év, p=0,006) az ECV csoporthoz képest.
Az amiodarone terapidval torténé spontan sinus konverzié a PVI sikerének flggetlen elérejelzéje
(OR1,96,95% Cl11,10-3,49, p=0,022), ezzel szemben az amiodarone el6kezelés alatti PF-epizédok el6forduldsa
nem mutat rosszabb PVI utani kimenetelt (51% vs. 54%, p=0,57).

Megbeszélés
Perzisztens PF-ben a PVI sikerességét elérejelzi az amiodarone hatdsara bekovetkez cardioversio, de az abla-
cio sikerességét nem befolyasolja az el6kezelés alatti PF-epizddok jelenléte.
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Hanza Richard!

Az EZH2 mutaciok és prognozis osszefiiggéseinek vizsgalata
follikularis limfomaban - egy hazai multicentrikus betegcsoport
vizsgalat eredményei

Témavezetd: Prof. Dr. Bodor Csaba! | Tarstémavezetd: Dr. Batai Bence?
1 - Semmelweis Egyetem, Patolégiai és Kisérleti Rakkutatd Intézet

2 — Semmelweis Egyetem, Belgyoégyaszati és Hematoldgiai Klinika

Bevezetés

A follikularis limfoma (FL) a leggyakoribb indolens B-sejtes limféma heterogén kérlefolyassal. Az elsévonal-
ban alkalmazott rituximab, bendamustin (R-B) és a rituximab, ciklofoszfamid, hidroxidaunorubicin, vinkrisztin,
prednizolon (R-CHOP) kombinacié hatdsara a betegség tulélése napjainkra sokat javult, de jelenleg kevés meg-
bizhaté prognosztikai marker all rendelkezésiinkre. A relabalé/refrakter FL-ben terapias célpontként szerepld
EZH2 mutdcidinak szerepe a kockazatbecslésben is el6térbe keriilt, azonban az eddigi tanulmanyok eredmé-
nyei alapjan vitatott ezen eltérés prognosztikus jelentésége. Vizsgalatunk célja az EZH2 mutéciok prediktiv
és prognosztikus jelentéségének feltérképezése volt a hazai FL-es betegek kérében.

Moédszerek

Munkank soran 167, 2008 és 2021 kozott diagnosztizalt, az orszag hematolégiai centrumaibél bevont, és digi-
télis droplet PCR alapu EZH2 vizsgédlaton atesett beteg klinikopatolégiai adatait elemeztiik. Az adatok elem-
zése Kaplan-Meier analizis, log-rank teszt és Cox modell alkalmazasaval tortént, az RStudio (v. 4.4.0) szoft-
ver segitségével. Az irodalomban elérheté tanulmanyok eredményeit metaanalizis segitségével dsszegeztik
a metaanalysisonline.com platformon.

Eredmények

A betegek 28,7%-a (48/167) hordozott EZH2 mutéciokat. Mutacios statusz szerint stratifikdlva a paciense-
ket sem a teljes betegcsoportban (n=167, p=0,43), sem az R-CHOP-val (n=90, p=0,31), sem az R-B-vel (n=77,
p=0,83) kezelt betegcsoportban nem volt szignifikans eltérés a progressziomentes tulélés (PFS) alakuldsaban.
A mutéans EZH2 alléllal rendelkezd betegeket csoportositva az elsé vonalbeli kezelés szerint, az R-CHOP-val és
R-B-vel kezelt betegek PFS-ében szintén nem volt kilonbség (n=48, p=0,35). A hagyomanyos prognosztikai
markerekkel és EZH2 mutécios statusszal végzett univariancia analizis sordn a kozepes (HR: 2,46, p=0,03)
és magas (HR: 2,44, p=0,02) FLIPI pontszam bizonyult szignifikdnsnak a PFS tekintetében. A metaanalizis
eredménye alapjan szintén nem voltak kisebb rizikénak kitéve az EZH2 mutans betegek, mint a vad tipustak
R-CHOP (n=457, ORR=0,72; p=0,43) és R-B (n=417, ORR=0,95; p=0,75) alkalmazasa mellett sem.

Megbeszélés

Eredményeink cafoljdk azon koradbbi megfigyeléseket, melyek az EZH2 mutéacidkhoz kedvezd progno-
zist tarsitottak FL-ben, azonban ennek aldtdmasztasdhoz tovabbi prospektiv kutatasokbdl torténé adat-
elemzés szlikséges.

Tamogatas
Egyetemi Kutatéi Oszténdij Program; palyazati azonosité: EKOP-2024-121
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Besenczi Benedek*

A COVID-19 jarvany hatasa a késlekedési idore, a megjelenési

stadiumra, a kezdeti panaszokra és a tumor lokalizaciéra

a fej-nyaki daganatos betegek esetében

Témavezetd: Dr. Danos Kornél' | Tarstémavezet6: Dr. Horvath Angéla!

1 - Semmelweis Egyetem Fiil-Orr-Gégészeti és Fej-Nyaksebészeti Klinika

Bevezetés

Magyarorszag élen jar a fej-nyaki daganatok incidencidjaban és mortalitdsaban. Fontos prognosztikai faktor
a stadium, a lokalizacié és a beteg késlekedési id6. Még nem teljesen ismert a jarvannyal kapcsolatos korlato-
zasok hatésa az egészségligyi rendszerre. Kutatasunk célja a 2012-2022 kozotti fej-nyaki tumoros betegeknél
a lokalizacio, a kezdeti panaszok, a megjelenési stadium, a beteg késlekedési idé és a tulélés megvaltozasanak
vizsgélata a COVID-19 jarvannyal kapcsolatos korlatozasok hatdséara.

Méddszerek

Retrospektiv kohorszvizsgalatot végeztiink. A betegeket két csoportra osztottuk. A COVID-19 korlatozasok
el6ttiekre (A csop.: 427 f6) és a korlatozasok kezdete utaniakra (B csop.: 193 f6). Statisztikai analizist az SPSS
programban végeztik.

Eredmények

A szajgarati daganatok el6forduldsa nétt (A: 34,2% B: 45,6%), mig az algaratiaké csokkent (A: 19,7% B: 13,5%)
a jarvany kezdete utani csoportban. A nyaki terimére (A: 26,2% B: 41,5%) és a fogyasra (A: 5,6% B: 16,6%)
panaszkodok aranyanak szignifikans emelkedését talaltuk. A megjelenési stadiumot vizsgalva az N+ kategéria
aranya szignifikans novekedését talaltuk (A: 54,1% B: 69,6%). A beteg késlekedési idé és a T3-4 statusziak ara-
nya nem szignifikdnsan emelkedett. Az A és a B csoport k6z6tt nem volt szignifikans tulélésbeli eltérés. A TNM
és a tumorrégiod szignifikans prediktorai a tulélésnek. Legjobb tulélése a glottikus daganatoknak van.

Megbeszélés

A lokalizaciés eloszlas valtozdsa és a nyaki terimére panaszkodok aranyanak emelkedése magyarazhatd
a HPV-asszocialt daganatok emelked6 tendencidjdval. A megvaltozott TNM stadium és a beteg késlekedési
idére magyarazatot adhat a tulterhelt korhazak, a betegek féltek orvoshoz fordulni, féltek az egészségiigyi
kornyezettél, valamint a korlatozé intézkedések akaddlyozhattak a betegek és az egészségligyi dolgozdk mo-
bilitasat is. Az, hogy a tulélés nem véltozott a két csoport kozt, az magyarazhato azzal, hogy a daganatellatas
ajarvanytol figgetlendl folyamatos volt. A glottikus daganatok jobb tulélése magyarazhaté a kevésbé agressziv
novekedési mintazatukkal. Kutatasunk alapot szolgéltat ahhoz, hogy megértsiik a COVID-19 jarvany hatasat
erre a betegcsoportra és ezzel felkészllhessiink az egészségligyet érinté jovébeli hasonld eseményekre.
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Az invaziv emldrak szovettani grade-jének prognosztikai értéke

posztneoadjuvans kornyezetben

Témavezetd: Prof. Dr. Cserni Gabor'?
1 - Patolégiai Intézet, Szegedi Tudomanyegyetem Szent-Gyorgyi Albert Klinikai Kézpont, Szeged

2 — Patoldgiai Osztaly, Bacs-Kiskun Varmegyei Oktatokdérhaz, Kecskemét

Bevezetés

Az invaziv emlérak fliggetlen prognosztikai faktorai kozé tartozik a differenciaciot tiikr6zé grade. Neoadju-
vans kemoterdpia utdn az esetek harmadaban értéke megvaltozhat. A posztneoadjuvans grade (yG) prog-
nosztikai szerepe bizonytalan, kevés irodalmi adat vonatkozik ra. Célunk az yG tulélésre gyakorolt hatasanak
vizsgalata volt.

Moédszerek

Neoadjuvans kemoterdpidban részesilt emldrakos betegek szovettani mintdi kozll azon eseteket vizsgal-
tuk, amelyekben biopszids és rezidudlis tumort tartalmazé m(téti minta is rendelkezésre allt. A grade és
egyéb prognosztikai markerek tulélésre gyakorolt hatasat elemeztik. Az alkalmazott statisztikai mddszerek
Kaplan-Meier elemzés, log-rank teszt, Cox-féle aranyos kockazat regressziés modell és Chi2-préba voltak.

Eredmények

Vizsgalatunkban 355 beteg biopszids és mUtéti prepardtumat elemeztiik. A grade leggyakrabban a lumi-
nalis-szer(i tumorokban véltozott (Chi2: 22.26, p<0.0001). A magas yG (3 vs 1) szignifikdns prognosztikai pre-
diktor volt egyvaltozés elemzésben mind teljes tulélés (OS)(HR: 3.39, p=0.019), mind kitjuldsmentes tulélés
(RFS)(HR: 1.88, p=0.041) tekintetében. Tobbvéltozés modellben a yG nem bizonyult fliggetlen prognosztikai
tényezének. A Kaplan-Meier analizis sordan OS és RFS tekintetében is az yG1+2 tumoru betegek szignifikdnsan
jobb tulélést mutattak, mint az yG3 tumorosok.

Megbeszélés

Az yG1+2 tumorok teljes és kiGjulasmentes tulélése jobb volt mint az yG3 tumoroké, igy a szovettani grade
csokkenése neoadjuvans kemoterdpia utan jobb prognézist jelezhet, ami amellett szél, hogy van értelme meg-
hatérozni ilyen esetekben is. Tobbvéltozos elemzés alapjan azonban az yG nem bizonyult fliggetlen prognosz-
tikai tényezének. Az International Collaboration on Cancer Reporting kotelezé elemként kéveteli meg az yG
meghatarozasat; eredményeink ezt nem cafoljak.

Tamogatas
Magyar Szenolégiai Tarsasag Dr. Nagykalnai Tamas-Dij

80 RomCon 2025 | Absztraktfiizet | Klinikai Orvostudomanyok | Onkolégia



odi Annat

Sziikséges-e az axillaris blokkdisszekcioé pozitiv preoperativ
aspiracios citologiai nyirokcsomé eredmények esetén? — s éves
utankovetés eredményei

Témavezet6: Dr. Horvath Zoltan' | Tarstémavezet6: Prof. Dr. Lazar Gyorgy!
1 - SZTE-SZAKK Sebészeti Klinika

Bevezetés

A nemzetkézi irdnyelvek alapjan az axillaris blokkdisszekcié (ABD) indikacidja egyre sz(ikiil még neoadjuvans
kezelés utan is. Jelen vizsgélatunk célja, hogy a kordbban publikélt eredményeinket 5 éves idétartamra kiter-
jesztve megvizsgéljuk, hogy mennyire alljak meg helyiiket korabbi felvetéseink, miszerint a neoadjuvans tera-
pidban részesilé betegeknél, amennyiben a preoperativ sentinel nyirokcsomé aspiracios citolégia metastasist
véleményezett, a tumor preoperativ mérete <20mm, valamint a nyirokcsomé preoperativ mérete <15mm, akkor
sem kell elvégezniink az axillaris blokkdisszekciot.

Médszerek

Az SZTE SZAKK Sebészeti Klinikajan 2018. januar 1. és 2022. december 31. k6z6tt malignus emlédaganat
miatt operalt 1398 beteg adatait elemeztiik retrospektiv mddon. 292 esetben tortént neoadjuvans terapia.
A preoperativ ultrahang vizsgalat 280 esetben véleményezett metastaticus nyirokcsomét, melybél 234 esetben
tortént aspiracios citoldgiai mintavétel. Az aspiracids citolégia 123 esetben irt le metastasist. Ebbél 71 betegnél
neoadjuvans kezelés, majd mutét, axillaris blockkdisszekcio is tortént. Vizsgaltuk, hogy a korabbi felvetéstink
alapjan hany esetben lett volna még biztonsagosan elhagyhaté az ABD.

Eredmények

A korabbi feltevésiink kritériumainak megfeleléen 6sszesen 2 esetben tortént feleslegesen ABD, de mar
4 esetben elhagyhaté volt. Osszesen azonban 71 esetben tértént ABD preoperativ pozitiv sentinel nyirokcso-
mo aspiracios citolégiai eredménnyel rendelkezd, neoadjuvéns kezelésen is dtesett betegeknél, melybdl csak
14 esetben igazolédott 4 vagy tobb metastaticus nyirokcsomo, tehat 57 betegnél elhagyhaté lett volna
az axillaris nyirokcsomé teljes eltavolitasa.

Megbeszélés

Az eredményeink azt mutatjak, hogy a preoperativ tumor- és nyirokcsoméméret megbizhaté prediktiv tényezék
lehetnek a betegség stadiumanak meghatarozasaban, viszont a méretek és a preoperativ paraméterek ponto-
sitdsa szlikséges a pontosabb stadium megjoslasahoz.
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Gelencsér Rebeka?

| 3D bionyomtatott glioma modellek: preklinikai alkalmazasok
és gyogyszerérzékenységi vizsgalatok

Témavezetd: Dr. Sebestyén Anna® | Tarstémavezet6: Moldvai Dorottya*

1 - Semmelweis Egyetem Patoldgiai és Kisérleti Rakkutaté Intézet

Bevezetés

A kozponti idegrendszeri daganatok, igy a gliomak kezelése napjainkban is nagy kihivast jelent. A klinikumban
leggyakrabban alkalmazott kemoterapids szer, a temozolomide (TMZ) hatékonyséaga limitalt és az uj fejlesztési
hatéanyagok sem hoztak attorést. Tobb sikertelen klinikai vizsgédlat hatterében a nem megfelelé modellekben
végzett preklinikai kisérletek is allhatnak. Az alkalmazott sejttenyészetekben nehezen modellezheték a sejtek
novekedését, tulélését biztositd anyagcserefolyamatokban bekévetkezd valtozasok. Ezen metabolikus folya-
matok jelentésen eltérhetnek hagyomanyos kétdimenziés (2D) sejttenyészetekben és kiilonféle haromdimen-
zi6s (3D) in vitro modellekben, mely hozzajarulhat a jelentds terdpia-rezisztencia killonbségekhez.

Moédszerek

Kisérleteinkben tébbféle 3D bionyomtatott glioblastoma (U373 MG, U251 MG) tumormodellt hoztunk létre
GeSiM Bioscaffolder 3.2 bionyomtatéval. A 3D bionyomtatott struktirakat in vitro kortlmények kozott harom
hétig tartottuk fenn. A 2D és 3D modellek gyogyszerérzékenységét (rapamycin — 50 ng/ml, TMZ - 100 pM)
proliferaciés esszék (Alamar Blue, Sulforhodamine B) segitségével hasonlitottuk dssze. Allatkisérletekben is
vizsgaltuk az in vivo gyogyszerérzékenységet.

Eredmények

Az mTOR gatlé monoterapias kezelés U251 és U373 sejtvonal esetén proliferaciégatlast mutatott, am a TMZ-re
rezisztensnek bizonyultak a sejtek. 3D-ben mindkét sejtvonalon mindkét kezel@szer hatastalan volt. Kombina-
cibban 2D tenyészetek esetén proliferaciogatlast figyeltiink meg, am 3D bionyomtatott modelljeink reziszten-
sebbnek bizonyultak. Az in vivo eredményeink TMZ rezisztenciat, mig rapamycinnel és kombinalt kezeléssel
szemben érzékenységet mutattak.

Megbeszélés

Kisérleteinkben U251 és U373 sejtvonal esetén is terapias érzékenységcsokkenést figyeltiink meg 3D kor-
nyezetben. A human fazisvizsgalatokban tapasztalt gydgyszerérzékenység kilonbségek hatterében a 2D és
3D kornyezetben novekvé tumorsejtek eltéré tulajdonsagai is allhatnak. Eredményeinket aldtdmasztja, hogy
a TMZ és rapaldég kombinacio klinikai vizsgalatokban sikertelennek bizonyult. Mindez felhivja a figyelmet az (j
3D sejttenyésztési technoldgiak fejlesztésének jelentéségére. Ezek az Uj modellek hozzajarulhatnak a gyogy-
szerhatdanyag preszelekcios vizsgélatok hatékonysaganak noveléséhez.

Tamogatas
EKOP-2024-116
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Magyar Balazs?*

Mikrobiom-alapt prediktorai azimmunellenérzépont-gatlo
terapianak uroldgiai rakokban

Témavezet6: Dr. Szarvas Tibor*

1 - Semmelweis Egyetem, Uroldgiai Klinika

Bevezetés

Az immunellendrzépont-gatlok (IEG) hasznalata egyre nagyobb teret nyer urothelialis carcinomak (UC) és
vesesejtes carcinomak (RCC) kezelésében, azonban hatékonysaguk jelentés variabilitdst mutat. A gyomor-
bélrendszeri mikrobiom Gsszetétele bizonyitott hatassal van ezen kezelés sikerességére, lehetéséget nyitva
mikrobiom alapt prediktiv faktorok feltérképezésére. Célunk a székletmikrobiom dsszetétele és az IEG-terapia
hatékonysaga kozti osszefliggések vizsgalata uroldgiai dagantos betegeknél, az irodalomban leirt prediktiv
faktorok validalasa és (j biomarkerek azonositasa érdekében.

Médszerek

2020 és 2024 kozott prospektiv médon 35 székletmintat gy(ijtottink urolégiai rakokban szenvedé betegektél,
akik IEG-kezelésben részesiiltek két onkoldgiai kdzpontban. Ezek kézil 19 UC-s és 11 RCC-s beteg kezelés el6tti
mintaja képezte jelen vizsgalatunk alapjat. Ezen mintakbdl Illumina Nova-Seq platformon shotgun metagenom
szekvenalast, Kraken2 segitségével taxonémiai profilalkotast és HUMANN3 szoftverrel kvantitativ metaboli-
kus utvonal meghatarozast végztiink. Az elemzett taxonok és Utvonalak mennyiségi eloszlasat korrelaltattuk

Eredmények

Az irodalomban kiemelt, altalunk is elemzett 20, valamint eredményeink alapjan legigéretesebbnek tiiné,
tovabbi 10 taxon kézil 6 mutatott szorosabb dsszefliggést tébb klinikai kimenettel egyarant. Ezek kozé tar-
tozik a tobbszor leirt, a terdpiahatékonysagra ellentmondasos hatadst Akkermansia muciniphila, a Segatel-
la nemzetség, illetve Bacteroides stercoris. Az 6sszevont csoportban az B. stercoris a teljes tuléléssel (OS)
(HR: 4,07; 95%Cl: 1,38-11,99; p=0,011) és az objektiv valaszadasi arannyal (p=0.005) is korreldlt. A 4, tobb
végponttal is 6sszefliggést mutaté metabolikus Gtvonal kéziil az 6sszes végponttal korrelalt az arginin bioszin-
tetikus Utvonal tébb véltozata is.

Megbeszélés

Vizsgalatunk tobb mikrobialis biomarkert is azonositott, melyek 6sszefliggést mutatnak az UC- ben és RCC-ben
szenvedd, IEG-kezelésben részesiilé betegek klinikai kimeneteleivel. Eredményeink megerdsitik egyes vilagiro-
dalomban megjelent taxonok (pl. Akkermansia muciniphila) biomarkerként valé potencidljat, és Uj, igéretes
biomarkereket mutatnak be, melyek segihetnek a jovében egyénre szabott terdpias tervek kialakitasaban,
mikozben hozzajarulnak ezen markerek biolégiai relevancigjanak feltérépezéséhez metabolikus nézépontbdl.

Tamogatas
Ezt a munkat a Nemzeti Kutatasi, Fejlesztési és Innovacids Alap forrasabdl a Innovacios és Technolégiai Minisz-
térium K139059 szamu tdmogatdsa tamogatta.
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CXCL13, mint prediktiv biomarker az urothelsejtes daganatok

immunellen6rzépont-gatlo terapiajaban

Témavezetd: Dr. Szarvas Tibor! | Tarstémavezetd: Hermann-Varadi Melinda*

1 - Semmelweis Egyetem Uroldgiai Klinika

Bevezetés

Az elérehaladott urothelsejtes carcinoma (UC) kezelésében egyre szélesebb korben elérhetéek az immunel-
lenérzépont-gatld (IEG) szerek, amelyek jelentésen javithatjak a terdpias kimenetelt egyes betegek esetében,
de a szerek hatékonysagaban nagy egyéni variancia figyelheté meg. Az IEG szerek magas kéltsége és lehet-
séges mellékhatasaik miatt fontos olyan biomarkerek meghatédrozasa, amelyek segitségével megjésolhatd
a terapias vélasz. Kutatécsoportunk altal kordbban végzett tumorszoveti génexpresszios vizsgalatok eredmé-
nyei alapjan a CXCL13 prediktiv biomarkerként szolgalhat IEG-kezelt UC betegek esetében. Kutatasunk célja
a CXCL13 fehérje szoveti expresszidjanak, illetve kezelés el6tti szérum szintjének meghatarozasa IEG-kezelt UC
betegek esetében, kilonos tekintettel annak potencidlis prediktiv és/vagy prognosztikus értékére.

Médszerek

34 IEG-kezelt UC beteg CXCL13 szérumszintjét vizsgaltuk ELISA mddszerrel, majd ezt 6sszevetettitk a CXCL13
génexpresszioval, a klinikopatolégiai adatokkal, valamint a betegek tulélésével és a radioldgiai valaszaval.
Tovabbad, 79 betegtél szarmazo FFPE tumorszovet mintan a CXCL13 fehérjeexpresszié immunhisztokémiai (IHC)
meghatarozasat patologus segitségével végeztik el, jelenleg a metszetek digitalis kiértékelésén dolgozunk.

Eredmények

A magasabb CXCL13 szérum szintek dsszefliggést mutattak a révidebb taléléssel (p=0,06). A szérum CXCL13
szignifikans 6sszefliggést mutatott a betegek altaldanos éllapotat leir¢ faktorokkal (ECOG, Bellmunt), viszont
nem mutatott dsszefliggést sem a radiologiai valasszal, sem pedig a CXCL13 szdveti expresszioval. A CXCL13
szoveti IHC pozitivitas szignifikdns sszefliggésben volt a hosszabb teljes tuléléssel (p=0,033), ezen kiviil
a radiolégiai valasz tekintetében is szignifikdns 0sszefliggést talaltunk mind az objektiv valaszarany (ORR)
(p=0,041), mind pedig a betegségkontroll rata (DCR) (p=0,004) tekintetében.

Megbeszélés

A CXCL13 szoveti expresszidja igéretes IEG-terdpia hatékonysagot el6rejelzé biomarker lehet UC betegek sza-
mara. A CXCL13 szérumszintje viszont inkabb az altalanos egészségi dllapotot tiikrozi, mivel kevésbé specifikus
a daganat aktivitasara.

Tamogatas

Ez a munka a Kulturdlis és Innovaciés Minisztérium tamogatdsaval a Nemzeti Kutatasi, Fejlesztési és Inno-
vacios Hivatal kozrem(ikodésével a Nemzeti Kutatasi, Fejlesztési és Innovacios Alapbdl valdsult meg (K139059).
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0 Petra Erzsébet?

Periférias neprilizin potencialis biomarker szerepe

és klinikai jelentésége

Témavezetd: Pintér Tamas Bence! | Tarstémavezeté: Dr. Fagyas Miklos*
1 - Debreceni Egyetem, Altananos Orvostudomanyi Kar,

Kardioldgiai Intézet, Klinikai Fiziolégiai Tanszék

Bevezetés

A neprilizin egy membrankétott metallopeptidaz, mely megtaldlhaté a tiid6 és a bél epithelsejtjein, tovabba
egyes mieloid sejteken, mint példaul a neutrofil granulocitdkon. A neprilizin a hematolégia tertletén CD10
néven is ismert és klinikai jelentésége napjainkban is kiemelkedd az akut limfoblasztos leukémia diagnosztika-
jaban. A sejtfeszini megjelenése mellett szolUbilis forméajanak jelenléte is ismert a periférids vérben, azonban
megbizhaté kimutatasat eddig technikai akadalyok korlatoztdk. Az utébbi években a neprilizin kiemelt figyel-
met kapott a rakkutatadsban. Megjegyezték, hogy szolid tumorok attétképzé képességét noveli, ugyanakkor
a szolubilis formaban jelenlevé neprilizin élettani és kdrélettani funkcidja napjainkig tisztazatlan. Célunk ezért
egy olyan analitikai modszer kifejlesztése volt, amellyel hatékonyan mérhetévé valik a szolubilis neprilizin akti-
vitdsa, megnyitva ezzel az utat annak esetleges diagnosztikai alkalmazasa el6tt.

Médszerek

A szérum neprilizin koncentracidjat kereskedelmi forgalomban kaphato ELISA kittel hataroztuk meg. A szérum
neprilizin aktivitadsa, az altalunk optimalizalt kinetikus kromogén assay segitségével kerllt mérésre. Vizsga-
lataink sordn 52 egyén szérum mintajat vizsgaltuk, akik eltéré korképekkel rendelkeztek.

Eredmények

A mért neprilizin koncentraciok és aktivitasok kozott nem taldltunk kézvetlen dsszefliggést (r2=0,01722) amely
ELISA kittel meghatarozott koncentraciék a tumoros és nem tumoros betegek esetében nem mutattak jelen-
tés kulonbséget (median=3620 ng/L, [min-max: 1158-33001 ng/L]; n=11 vs. median= 2213 ng/L, [min-max:
149-39633 ng/L]; n=41; p=0,0814). Ezzel szemben az altalunk optimalizalt mdédszerrel mért szollbilis nepri-
lizin aktivitasa szignifikdnsan magasabbnak bizonyult az onkoldgiai betegek mintaiban (median= 29,77 U/L
[min-max: 0,9-65,25 U/L]; n=11) azon személyek neprilizin aktivitdsahoz képest, mint akik nem rendelkeztek
daganatos elvéltozassal (median=1,388 U/L [min-max: 0,1-27,06 U/L ], n=41; p=0,0005).

Megbeszélés

Eredményeink alapjan a szolubilis neprilizin aktivitas szignifikinsan magasabb lehet tumoros egyénekben.
Az éltalunk optimalizalt szolubilis neprilizin aktivitdsméré assay jelentés mértékben hozzajarulhat a klinikusok
munkajahoz a tumoros elvéltozasok korai felismerésében, valamint a gyogyszeres kezelések hatékonysaganak
monitorozasaban.

Tamogatas
Debreceni Egyetem Tehetséggondozd Program (DETEP), Santha Kalman Szakkollégium
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Erseki Tamara?

A bél mikrobiom kompoziciéjanak, valamint a szérum
és széklet calprotectin 6sszefiiggéseinek vizsgalata
psoriasisos betegek korében

Témavezetd: Dr. Banvolgyi Andras? | Tarstémavezet6: Dr. Kiss Norbert*

1 - Semmelweis Egyetem, B6r-, Nemikdrtani és Béronkolégiai Klinika

Bevezetés

A psoriasis hatterében szamos adat 4ll rendelkezésre a bér és bél mikrobiom szerepérél, valamint leirtak, hogy
egyes baktériumtorzsek megjelenése korreldl a betegség aktivitadsaval. A bél gyulladasa befolyassal van a bél
és bér mikrobiomjara. A bélgyulladés intenzitdsanak markere a neutrofil granulocitak éltal termelt calprotectin.
Célunk a psoriasisban szenvedd és egészséges kontroll személyek mikrobiom és calprotectin vizsgalata, ezen
eredmények 6sszehasonlitasa.

Méddszerek

A prospektiv vizsgalat sordn 20 psoriasisos és 20 kontroll személy vér- és székletmintdjanak calprotectin
szintjét, valamint a széklet mikrobiom 6sszetételét vizsgéltuk. Az alabbi paramétereket értékeltiik: BMI, PASI,
nem, életkor, dohanyzas megléte, betegség fennallasanak ideje. Analizaltuk az alpha- és béta-diverzitast, vala-
mint 6sszehasonlitottuk a kiilonb6z6 csoportok calprotectin szintjét és a mikrobiom jellemzéit.

Eredmények

Psoriasisban szenvedé péciensek korében Olsenella, mig Bacteroides, Frisingicoccus, Streptococcus,
Lachnospira, Lachnospiraceae, UCG-008 és Marvinbryantia eléforduldsa volt magasabb a kontroll csoport-
ban. Psoriasisos betegeknél emelkedett szérum calprotectin mellett Lachnospiraceae UCG-008 baktériumot
nagyobb, mig normal calprotectin esetében UCG-002, UCG-003 baktériumokat kisebb szamban detektal-
tunk. Emelkedett széklet calprotectin mellett Family XIlI UCG-001, normal széklet calprotectin esetében
pedig Gemella, Coriobacteriales fordult elé gyakrabban. Obez betegeknél Bifidobacterium, Eubacterium szam
a magasabb, Marvinbryantia szdma alacsonyabb volt. Kevesebb, mint 5 éve fennallé psoriasisban szenvedé
pacienseknél Faecalibacterium, Oscillibacter, 5 évnél tovabb tartd betegség esetén pedig UCG-o10 fordult gyak-
rabban el6. N6k kérében Clostridia szamat nagyobb aranyban detektaltuk. Dohanyzéknal Faecalibacterium,
Subdoligranulum, Parabacteroides fordult elé nagyobb szamban. Alfa- és béta diverzitadsban nem volt szignifi-
kans kilonbség a psoriasis és kontroll csoport kozott.

Megbeszélés

Szédmos jelentds kilonbséget taldltunk a vizsgalt csoportok bél mikrobiom dsszetételében. Jovébeli kutata-
sok targyat képezheti a gyulladas éltal érintett bél kezelése, valamint a bél mikrobiom befolydsolasa psoriasis
terdpidja soran. Ennek egyik terapias markere a bél gyulladasaval korreldlé calprotectin vérben és székletben
mért szintje lehet.
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Czaké Balint!

| A peroralis kolangioszképia vezérelt intraduktalis litotripszia
hatékonysaga és biztonsagossaga a nehéz epeliti kévek esetén

Témavezetd: Dr. Czaké Laszlo!
1 - SZTE SZAKK Belgydgyaszati Klinika

Bevezetés
A kolangioszkép asszisztalt elektrohidraulikus litotripszia (KA-EHL) egy Uj, hatékony médszer a nehéz epedti
kovek esetében, amelyek a hagyomanyos endoszképos terapiaval (HET) nem tavolithatok el.

Médszerek

Endoszképos retrograd kolangiopankreatografidval diagnosztizalt nehéz epelti koves betegeket retrospek-
tiven két csoportba osztottuk: I. csoport: KA-EHL (2023. januar 1. — 2024. szeptember 30.), Il. csoport: HET
(2022. januar 1. — 2022. december 31.). Vizsgaltuk a betegjellemzdket, a kéeltavolitas sikerességét, a kompli-
kacidk aranyat, halalozast, 30 napon bellli nem tervezetett Gjrafelvételt, az intenziv osztalyos felvételi aranyt,
a kérhazban toltott id6t és a kumulativ kezelési koltséget.

Eredmények

Az |. csoportba 30, a Il. csoportba 37 beteg kerilt. A betegek median életkoraban (74 vs 73 év), nemi aranya-
ban (férfiné arany= 11:19 vs 16:21) és Charlson komorbiditdsi indexében (medidn: 4 vs 3) nem volt szignifi-
kans kilonbség a két csoport kozott (P>0,05). Az endoszképos beavatkozasok sikerességi aranya jelentésen
magasabb volt az I. csoportban (93,3% vs 29,7%; P<0,001). A sebészeti megoldas sziikségessége szignifi-
kdnsan magasabb volt a Il. csoportban (7,7% vs 29,7%; P=0,028). A kumulativ kezelési koltség szignifikdnsan
magasabb volt az I. csoportban (3.888.163 vs 1.498.331 Ft/péciens; P<0,001). A komplikacidk aranya (16,7% vs
8,19), a kérhazban toltott idé (median: belgyogyaszat: 8,5 vs 7 nap; atlag: sebészet: 0,5 vs 2,8 nap), a haldlozas,
30 napon belili nem tervezett Gjrafelvétel és az intenziv osztalyos felvételi ardny esetében nem volt szigni-
fikans kilonbség a két csoport kozott (P>0,05).

Megbeszélés
A KA-EHL hatékony és biztonsagos modszer a nehéz epelti kovek kezelésében.

Tamogatas

A kulturalis és innovéaciés minisztérium UNKP-23-2 kédszamu Uj Nemzeti Kivalésag Programjanak a Nemzeti
Kutatasi, Fejlesztési és Innovacids alapbdl finanszirozott szakmai tdmogatéasaval készult.
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Ambrus Barbarat

Potencialis nem lézios allapotot fenntarté folyamatok
a pikkelysomoros tiinetmentes borben

Témavezet6: Dr. Bozé Renata*

1 - SZTE Bérgyogyaszati és Allergoldgiai Klinika

Bevezetés

Pikkelysomorben a latszdélag egészséges megjelenés(i tiinetmentes bérteriiletek bizonyos eltérései egyrészt
hajlamosithatnak a lézidk kialakuldsara, masrészt a tinetek megjelenését visszaszoritd protektiv tényezéként
is jelen lehetnek. Mivel a tinetmentes bérben a szoveti kornyezet befolydsolhatja a tlinetek megjelenését,
ezért célunk volt olyan folyamatok vizsgalata, melyek szerepet jatszhatnak ebben, és segithetik a tiinetmentes
allapot fenntartasat.

Méddszerek

Protein array-vel vizsgaltuk a citokinek, kemokinek, proteazok, és protedz inhibitorok kifejezédését az egész-
séges (EG), és az enyhe és sllyos pikkelysomoros betegek tiinetmentes (PS-TM) bérmintdiban. A kétszeres
valtozast mutato fehérjékkel Reactome over-reprezentdcios tesztet végeztiink. Az eredmények validalasaként
brain-derived neurotrophic factor (BDNF) immunfluoreszcens festés szolgalt. A BDNF szerepét a keratinocitak

vizsgaltuk MTT esszével és CytoSmart Lux2 mikroszképos elemzéssel.

Eredmények

Az elvaltozdsok az EG-hez képest az enyhe és sllyos PS-TM bérben kiilonbozé pro- és anti-inflammacids
folyamatokat tartak fel. Féként a citokinek/kemokinek mutattak sulyossag szerinti elvaltozast a PS-TM bér-
tipusokban, melyek 4ltal leginkdbb érintett folyamatok kozott azonositottuk a metil-CpG-kété fehérje-2
(MECP2) szabdlyozott transzkripciot. A stlyos versus enyhe PS-TM bér az MECP2 és az extracellularis matrix
szervez@désével kapcsolatos mechanizmusok kilonbozéségére utalt. Az MECP2-kapcsolt folyamat a vizsgélt
fehérjék kozil a BDNF-hez volt kothetd, melynek a pikkelysomér stlyossaga szerinti csékkent kifejez6dését
azonositottuk a PS-TM keratinocitdkban. Megfigyeltiik, hogy a névekvé allapott HaCaT keratinocitak BDNF ki-
fejezése magasabb. A BDNF siRNS mediélt csendesitése pedig csokkent metabolikus aktivitast és proliferacios
sebességet eredményezett.

Megbeszélés

Eredményeink alapjan elmondhatd, hogy az enyhe és stlyos PS-TM bérterlleteknek az egészségestdl eltérd
a gyulladasos szoveti kornyezete, melynek szerepe lehet a tiinetmentes allapot fenntartdsdban. A csokkené
BDNF szint a PS-TM epidermiszben hozzajarulhat a bér nem-hiperproliferativ allapotban tartasahoz.
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esztegi Mir:

Szteatdzis hepatisz
coliakiaban

Témavezet6: Dr. Bajor Judit?
1 - Pécsi Tudomanyegyetem Altalanos Orvostudomanyi Kar

2 — Pécsi Tudomanyegyetem Klinikai Kézpont, I.sz. Belgyogyaszati Klinika

Bevezetés

Irodalmi adatok szerint a szteatdzis hepatisz el6forduldsa gyakoribb colidkias (CD) betegek korében, mint
az altaldnos populaciéban. Ennek hatterében felszivodasi zavarok, proinflammatorikus folyamatok, testsuly-
novekedés és kedvezétlen metabolikus valtozasok éllhatnak, amelyek a gluténmentes diéta (GFD) mellett is
jelentkeznek. Tanulmanyunk célja a szteatodzis hepatisz és CD kozotti kapcsolat feltarasa, kiilonos tekintettel
a GFD alkalmazésanak hatésaira.

Médszerek

Prospektiv, multicentrikus eset-kontroll vizsgalatunkban (ARCTIC vizsgélat) ultrahanggal meghatérozott
szteatozis el6fordulasat, InBody 770 géppel mért testosszetételi paramétereket, laboratériumi eredménye-
ket vizsgaltunk legalabb egy éve GFD-t tarté CD betegeknél, Gjonnan diagnosztizalt CD betegeknél, valamint
nem-colidkias kontrolloknal. A minimum egy éve GFD-t kdveté CD-s betegeket két csoportra osztottuk a maj-
szteatozis jelenléte szerint, majd R platform segitségével 6sszehasonlitottuk a szteatdzisos és nem-sztea-
t6zisos CD betegek adatait.

Eredmények

A vizsgalatba 6sszesen 199 & kerllt bevonasra. Az j CD betegek kozott gyakoribb volt a majelzsirosodas
(n=12/23,52%), mint a minimum 1 éve GFD-t tarté colidkidsoknal (n=35/123, 28%) (p=0.031), valamint a kont-
rollcsoportban (n=12/53, 23%) (p=0.016). A minimum egy éve GFD-t kovetdé CD betegek kéziil a nem-szteato-
zisos csoportba 88, mig a szteatézisos csoportba 35 beteg kerlilt. A testzsirszazalék, testzsirtomeg, testtomeg,
BMI, viszcerdlis zsirtertlet (mindegyik p<0.001) és derék-csipé arany (p=0.016) magasabb volt a szteat6zisos
csoportban (p<0.001), mig az InBody Score (p=0.012) és a vazizomarany (p<0.001) alacsonyabb volt. A CRP
(p=0.002), GOT (p=0.003), GPT (p<0.001), inzulin (p<0.001) és folsav (p=0.011) szint magasabb értékeket
mutatott a szteatézisban szenveddknél.

Megbeszélés
A szteatdzis hepatisz a CD betegek jelentés hanyadat érinti, ezért normal BMI mellett is fokozott figyelmet kell
forditani az ellatas soran a szteatdzis megel6zésére, szlirésére és nyomon kovetesére.

Tamogatas
PTE-KITEP-2024-433

90 RomCon 2025 | Absztraktfiizet | Klinikai Orvostudomanyok | Belgydgydszat, B6rgydgydszat



| Virusreaktivaciok el6fordulasa és lehetséges kockazati tényezgi

allogén dssejt-transzplantacion atesett feln6tt betegekben

Témavezetd: Dr. Szab6 Balint Gergely!

1 - Dél-Pesti Centrumkérhaz, Orszagos Hematoldgiai és Infektoldgiai Intézet

Bevezetés

Haploidentikus Ossejt-transzplantacié, és a graft-versus-host betegség (GvHD) profilaxisara alkalmazott
post-graft ciklofoszfamid (PGCy) bevezetésével tobb viralis szovédményt figyeltek meg, igy az antiviralis straté-
gidkat tdmogatd adatok fontosabba vélnak. Centrumunkban 2018-ban allogén 6ssejt-transzplantacion (HSCT)
atesett feln6tt betegek korében elemeztik a virusreaktivaciok el6forduldsat, kockazati tényezgit.

Moédszerek

A vérplazma citomegalovirus (CMV), Epstein-Barr virus (EBV), adenovirus (ADV) és human herpeszvirus-6
(HHV-6) virusterhelését valds idejli polimeraz-lancreakcioval monitoroztuk, a mintakat fekvébetegektél min.
heti 1x gy(jtottik. Magas kockazatu betegeknél foszkarnet-, standard kockazattaknal aciklovirprofilaxist
alkalmaztunk a +1.naptdl az engraftmentig vagy reaktivacioig. Klinikailag szignifikdns virusreaktivacié ese-
tén az aktudlis irdnyelvek szerinti antiviralis kezelést, refrakter esetben, amikor elérhetd volt, virusspecifikus
T-sejtterapiat végeztik.

Eredmények

98 betegnél végeztiink HSCT-t, rejekcié miatt retranszplantalt 4 beteget kivontunk az elemzésbél. A végleges
kohorsz 55 férfibél és 39 nébél allt, a median életkor 4338 (19-66) volt. A HSCT indikacidja 64 esetben akut
leukémia, 23 esetben egyéb hematoldgiai malignitds volt. A median kévetési idé 170102 (15-560) nap volt.
Klinikailag szignifikans CMV-fert6zés median +33 [0-18] napnal 38 (40%), EBV-fertézés median +72 [13-2851]
napnal 32 (34%), ADV-fert6zés median +113 [6-320] napnal 14 (15%), mig HHV6-fertézés median +88 [5-121]
napnal 7 (7%) betegnél fordult el6. A PGCy-t kapott 71 betegnél statisztikailag non-szignifikdns mértéki nove-
kedést figyeltiink meg az EBV-fert6zések kockazataban (RR 1,40; 95%Cl 0,66-2,98; p=0,38), ADV-fert6zések-
ben (RR 4,21; 95%Cl 0,58-30,47; p=0,15), valamint a BK-poliomavirus altal okozott vérzéses hoélyaghurutban
(RR 1,69; 95%Cl 0,73-3,88; p=0,22). Az ADV-fertzés fiatalabb betegeknél (33 vs. 45 év; p=0,004) és akut
lymphoblastos leukémidban (RR 3,36; 95%Cl 1,20-9,41; p=0,02) gyakoribb volt. A jelenlegi antiviralis straté-
giak mellett a virusfert6zések valoszintileg nem befolyasoljak a relapszusmentes mortalitast (RR 1,04; 95%Cl
0,49-2,23; p=0,91).

Megbeszélés
A jelenlegi 6ssejt-transzplantacios modszerek mellett a virusfertézések monitorozasa sziikséges. Az antiviralis
stratégiak segitségével az esetek tobbsége valoszinlleg hatékonyan kezelheté.
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| A Tranziens Receptor Potencial Vanilloid 6 (TRPV6) szerepének

vizsgalata kronikus pankreatitiszben

Témavezetd: Dr. Hegyi Eszter! | Tarstémavezetd: Dr. Hegyi Péter??
1 - Pécsi Tudomanyegyetem Altalanos Orvostudomanyi Kar, Transzlaciés Medicina Intézet
2 — Semmelweis Egyetem, Transzlaciés Medicina Kézpont

3 - Semmelweis Egyetem, Pankredsz Betegségek Intézete

Bevezetés

A krénikus pankreatitisz (KP) a hasnyalmirigy idllt gyulladdsos megbetegedése, mely a szerv exokrin és
endokrin funkcidinak zavaraval, illetve strukturdlis karosodasaval jar. Felnétteknél a fé etioldgiai tényezdk
a kroénikus alkoholizmus és dohédnyzas, mig gyermekeknél a genetikai tényezék dominalnak. A Tranziens
Receptor Potencidl Vanilloid 6 (TRPV6) fehérje egy epithelidlis kalcium szelektiv csatorna, melynek szerepe
van a kalcium-homeosztazis fenntartdsdban és aminek zavara KP soran is megfigyelheté. A kdzelmultban
olyan funkcionalisan defektiv TRPV6 génmutacidkat azonositottak, melyek hajlamosithatnak KP kialakulasara.

gyulladasos (NAKP) populaciéban.

Médszerek

A vizsgalatba 145 NAKP beteget és 300 egészséges kontroll egyént vontunk be a Magyar Hasnyalmirigy
Munkacsoport Pankredsz Regiszterébdl. Vérmintakbodl valé DNS izolélast kévetéen a TRPV6 gén exonjait PCR
modszerrel amplifikaltuk, az egyes szakaszokat pedig Sanger-féle szekvenalassal vizsgéltuk.

Eredmények

Osszesen 7 gyakori (p.C197R, p.T400=, p.M418V, p.N504=, p.T641=, p.G666=, p.M721T), 9 novel (p.P143L,
p.T1591, p. R194C, p.T309=, p.P352=, p.R449K, p.G501C, p.I581=, p.A606T) és 3 mar korabban leirt ritka vari-
anst (p.R220W, p.L299Q, p.T309M) azonositottunk. A gyakori polimorfizmusok kéziil a p.N504= szignifikdnsan
gyakrabban fordult elé a betegcsoportban (P=0,04; OR=1,6; 95% Cl=1-2,5). Az Ujonnan azonositott ritka
missense variansok esetében in silico analizist végeztiink (REVEL), amely két varianst (p.T1591, p.G501C)
patogénként azonositott.

Megbeszélés

A kordbban azonositott, funkcionalisan defektiv TRPV6 varidnsok egyike sem volt kimutathaté a vizsgalt ma-
gyar betegcsoportban. Ugyanakkor két (j, potencidlisan patogén missense TRPV6 varianst (p.T1591, p.G501C)
azonositottunk. A gyakori p.N504= varians szignifikdnsan dusult a magyar betegcsoportban, azonban tovéabbi
genetikai asszociacios vizsgalatokra van sziikség a KP kialakuldsaban val6 szerepiiknek az eldontéséhez.

Tamogatas
Egyetemi Kutatéi Oszténdij Program (EKOP), Romhényi Gyérgy Szakkollégium
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Fabian Kalma

A fehérallomanyi hyperintenzitasok tractus szintii jelentésége

akut kozépsulyos-stilyos koponyatraumat szenvedett betegekben

Témavezetd: Dr. Bognar David® | Tarstémavezetd: Dr. Kérnyei Balint*
1 - PTE Klinikai Kézpont Orvosi Képalkotd Klinika

2 — Transzlaciés Idegtudomanyi Nemzeti Laboratérium

Bevezetés

A traumas agykarosodas (Traumatic brain injury - TBI), stlyos tarsadalmi és gazdasagi hatassal biré korkép,
a fejlett tarsadalmak egyik vezet6 haldloka. A TBI soran a kimenetelt stlyosan befolyasolé fehérallomanyt érin-
t6 elvaltozas a diffuz axonalis karosodas (Diffuse axonal injury - DAI), mely diagnosztikaja kizarélag indirekt
jelek alapjan torténik. llyen jelek fokalis fehérallomanyi hiperintenzitasok (Focal White Matter hyperintensities
- FWMH). A diffuziés tenzor képalkotés (Diffusion Tensor Imaging — DTI) azonban lehet6vé teszi a szévetek
mikrostrukturalis elemzését. Ezen kutatds soran az FWMH-k indirekt korjelz6 tulajdonsagait vizsgaltuk tractus
szinten a DAl-ra vonatkoztatva DTl modalitassal.

Moédszerek

A kutatds sordn 20 MAYO kozépsulyos-sulyos TBI-t elszenvedett személy adatai kerlltek vizsgalatra. Az ala-
nyok kordbbi koponya traumara, pszichiatriai és neurologiai korképekre negativ anamnézissel rendelkeztek.
Az adataikat korra egyeztetett (+-3 év) kontroll személyekével vetettilk 6ssze. A vizsgéalatokhoz Siemens
MAGNETOM Prisma 3T MRI készlléket hasznaltunk. A FLAIR (Fluid Attenuated Inversions Recovery) modalita-
son azonositottuk a FWMH-k k6zépponti koordinatait a TBI érintett alanyokban. Az FSL FDT moduljainak hasz-
nalataval probabilisztikus tractografiaval 42 fehérallomanyi palyat rekonstrualtunk. Az FWMH-k altal érintett
tractusok,aTBlérintettalanyoképkontralaterdlistractusai,tovabbaakontrollalanyokidentikustractusaikertltek
Osszevetésre. A statisztikai analizist SPSS v29 szoftverrel végeztitk Friedman tesztet alkalmazva paronkénti
Bonferoni korrigélt post hoc 6sszevetéssel.

Eredmények

Kiértékeléstinkbe 59 tractus csoportositas ker(lt bevalogatasra. A TBI pozitiv alanyok FWMH érintett és kontra-
lateralis pélyai esetén szignifikans (p< 0,05) difftziés paraméter eltérést kaptunk a kontroll alanyok adataihoz
képest. Az FWMH érintett és kontralateralisi palyak kozott nem tapasztaltunk szignifikans kilonbséget.

Megbeszélés
Eredményeink alapjan a FWMH nem tekintheté a DAI tractus szint( képi markerének.

Tamogatas
RRF-2.3.1-21-2022-00011
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Fonagy Zsanna'

A prosztata és a periprosztatikus tér automatizalt, MR alapu

Iy

szegmentacioja konvolucios neuralis halézat hasznalataval

Témavezet6: Dr. Fejes Zsuzsanna® | Tarstémavezetd: Dr. Palasti Péter?

1 - Szegedi Tudomanyegyetem, Szent-Gyorgyi Albert Orvostudomanyi Kar, Radiolégiai Klinika

Bevezetés

A prosztatarak a férfiak kérében a leggyakoribb malignus daganatos betegség, mely diagnézisanak felallitasa-
ban a magneses rezonancia képalkotas (MR) kiemelkedé jelent8ségli. A struktrdk eltéré megjelenése egyé-
nenként megneheziti a prosztata MR alapu szegmentélasat, a hagyomanyos szektortérképezés modszere nem
kielégité pontossagl. Kutatasunk célja egy konvolliciés neuralis halézat (CNN) betanitasa, amely automatiku-
san végrehajtja a prosztata, a vezikula szeminalis (SV) és a periprosztatikus koteg (PPB) zonalis szegmenta-
ciojat. Az automatizalt szegmentalas alkalmazasaval célunk a manualis konturozas id6- és munkaigényének
csokkentése, mikozben noveljik a diagnosztikai pontossagot és a kezelési stratégidk hatékonysagat, hozza-
jarulva ezzel a sugarkezelési tervek egyénre szabott optimalizalasahoz, kiilonos figyelmet forditva a higycsé
és a kornyezd szovetek védelmére.

Médszerek

A nyilvanosan elérheté ProstateX adathalmazbdl véletlenszerlien vélasztottunk ki 200 vizsgalatot, melyek
T2-stlyozott méréseket tartalmaztak. A szegmentaciok manudlisan, szeletenként késziltek a 3D Slicer 5.6.2
program segitségével. Az eljaras soran elkilonitésre ker(ilt a periférids (PZ), az atmeneti (TZ) és a centralis zona
(C2), az ellls6 fibromuszkularis stroma (AFS), emellett, 6 mm-es biztonsagi zonaval, az uretra. A periproszta-
tikus koteg és az ondoholyag kontlrozasaval bévitettik a kutatast. A szegmentacios folyamatban tébb kontu-
rozé vett részt, az elkésziilt szegmentéciokat kett, a prosztata MR leletezésében legaldbb 3 éves tapaszta-
lattal rendelkez6 orvos ellendrizte.

Eredmények

A kvalitativ eredmények alapjan a PZ és TZ szegmentaldsat a periférias zéna atrofidja és az atmeneti zéna
hiperplazidjanak mértéke nem befolyasolta. A CZ, valamint az uretra elkllonitése nagyobb eltéréseket mutat.
Az interreader variabilitas a SV (0,765+0,097) és PPB (0,577£0,104) esetében nagyobb volt, mint a prosztata
esetében (0,913+0,027). A +3 mm-es hibahatar esetén az interreader variabilitas javult. A létrehozott tanu-
16 adatbazis alapjan a program-konstrualta szegmentaciok megbizhaténak bizonyultak, kévetni latszottak az
interreader variabilitas tendenciajat és értékeit.

Megbeszélés

Eredményeink szerint az altalunk tanitott konvolliciés neurélis halézat segithet a prosztatarak diagnosztikaja-
ban, terapiajaban. Kutatasunk kiindulasi alapot nyujthat nagyobb mintaszamu vizsgalatokhoz, az automatizalt
szegmentacidk tovabbi validalasahoz.
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A sziv MRI szerepe a HCM fenokdpiak

differencialdiagnosztikajaban

Témavezetd: Dr. Meiszterics Zséfia® | Tarstémavezetd: Dr. Gaszner Balazs!

1 - Szivgydgyaszati Klinika

Bevezetés

Az 0j ESC-iranyelv a cardiomyopathiadk fenotipusos osztalyozasat javasolja, hangsulyozva a sziv MRI vizsga-
kamra-hypertrophiaval jellemezhetd, primér szivizombetegségként definidlt hypertrophids cardiomyopathia
(HCM) és az egyéb HCM fenoképiak (amyloidosis, Fabry-kor) elkilonitésében a sziv MRI jelentds segitséget
nyujt a sziv morfologiai, funkcionalis és szoveti karakterizaldsa révén.

Médszerek

Retrospektiv kutatasunk sordn, 2019 és 2024 kozott a Pécsi Diagnosztikai Kozpont, Siemens Magnetom Avanto
fit 1.5 T késziilékén végzett sziv MRI vizsgalatokat elemeztiik, kiilonos tekintettel a bal kamra hypertrophia-
val jaré cardiomyopathias esetekre. Meghataroztuk a bal kamrai volumetrikus és funkcionalis paramétereket,
a fibrozist jelz6 késéi tipust kontraszthalmozds mintdzatat, valamint mapping technikak alkalmazésaval
a nativ T1 és extracellularis volumen (ECV) értékeket.

Eredmények

Az 5 éves vizsgalati id6szakban 96 beteget referdltak sziv MRI elvégzésére HCM fenotipus iranydiagnézissal.
Ezen betegek korében 65,6 %-ban HCM-et, 8,3 %-ban amyloidosis, 7,3 %-ban Fabry betegséget igazoltunk.
A betegek 11,5 %-aban érdemi bal kamra hypertrophia nem volt detektalhaté, mig 7,3 %-ban a hypertrophia
mértéke nem meritette ki a HCM diagnosztikus kritériumat. A betegcsoportok a maximélis bal kamrai falvas-
tagsag és bal kamrai izomtomeg indexalt értékeiben, valamint a fibrotikus eltérések mintdzatdban mutattak
szignifikans eltéréseket.

Megbeszélés

A sziv MRI altal nyujtott diagnosztikai és prognosztikai informaciok segitik a HCM fenoképidk pontos diag-
nézisat, lehet6vé téve a jelenleg mar Magyarorszagon is egyre inkabb elérhetd, betegségspecifikus kezelési
stratégidk miel6bbi alkalmazasat.
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Bognar David? | Petnehdzy Zalan'?

A koponyatrauma hatasara kialakulé diffiz axonkarosodas

hosszutavu kovetéses vizsgalatanak tractus szintii elemzése

Témavezet6: Toth Arnold*? | Tarstémavezet6: Kérnyei Balint'?
1 - PTE KK OKK

2 — Transzlacidés Idegtudomanyi Nemzeti Laboratérium

Bevezetés

A koponyasériilések (Traumatic Brain Injury —TBI) a fejlett orszagok vezetd haldlokai kozé tartozé népegész-
ségligyi problémat jelentenek. A patologia nagymeértékben érinti a fiatal munkaképes korosztalyt. A betegek
szamara mindennapi nehézségeket jelentenek a trauma hatédsara kialakuld késéi kovetkezmények. A kopo-
nyatrauma hatasara kialakuloé diffuz axonkarosodas (Diffuse axonal injury — DAI) a kimenetel szempontjabol
meghatarozé patologia, mely az axonok vongalédasabdl fakadoan alakul ki.

Méddszerek

Vizsgalataink a Pécsi Diagnosztikai Kézpont Siemens MAGNETOM Prisma 3 Tesla térerésség(i MRI berende-
zésével késziltek, képalkoto protokollunk magaban foglalta az MPRAGE, SWI és DTI modalitasokat. Vizsga-
latunkba 16 a MAYO skala alapjan kozépsulyos-stlyos TBI-t elszenvedett, 1 éves kovetéses felvételekkel is
rendelkezé beteg, valamint 16 kor szerint egyeztetett (£3 év) egészséges kontroll alany vett részt. Kutatasunk-
ban az FSL szoftver moduljait alkalmaztuk. Probabilisztikus tractographia alkalmazasaval binarizalt tractus
szint(i fehérallomanyi maszkokat rekonstrualtunk. A mikrovérzések kozépponti koordinatait az alanyok SWI
felvételein rogzitettiik, majd ezek fehérallomanyban valé elhelyezkedését ko-regisztralt MPRAGE modalitason
ellendriztik majd rogzitettiik azon tractusokat, melyek atfedést mutattak a mikrovérzésekkel. A kiértékelés-
be 32 mikrovérzéssel értintett tractus és megfelelé identikus kontralaterélis parja, 1 éves kovetéses adataik,
tovabba a kontroll alanyok identikus tractusainak adatai kertltek be. Diffuziés paraméterek kézil vizsgaltuk
az FA, MD, AD, RD értékeket. A kiértékelés soran nonparametrikus Friedman tesztet alkalmaztunk post hoc
BONFERRONIVAL KORRIGALT paronkénti ésszevetéssel (Related-Samples Friedman's Two-Way Analysis of
Variance by Ranks). A globélis fehérallomanyi vizsgalatokhoz a TBSS szoftvert hasznaltuk.

Eredmények

A trauma akut fazisaban mért paraméterek és hozzajuk tartozd 1 éves kovetés kozott nem volt szignifikans
kilonbség. Az MD, RD vonatkozasaban a kialakulé kontrolhoz viszonyitott szignifikdns emelkedés 1 éves
kovetéses felvételen is megtartott maradt. A mikrovérzéssel érintett tractusok és kontralaterdlis parjaik
kozott nem mutatkozott szignifikdns kiilonbség. A tractus szintli vizsgalat eredményeit a TBSS vizsgalatok
is megerésitették.

Megbeszélés
A mikrovérzések nem jelzik tractus szinten szignifikdnsan stlyosabb karosodas meglétét. A koponyatrauma
hatésara akut stadiumban kialakulé diffuziés paraméter eltérések 1 éves kovetéses tavlatban is fennmaradnak.

Tamogatas

A kutatds a Transzlaciés Idegtudomanyi Nemzeti Laboratérium (RRF-2.3.1-21-2022-00011), a Kulturalis
és Innovaciés Minisztérium, Nemzeti Kutatdasi Fejlesztési és Innovéaciés Alapbdl nyljtott tdmogatasaval, az
EKOP-24-3-1-PTE-375 kédszamu Egyetemi Kutatéi Oszténdij Programjanak finanszirozdséban valésult meg.
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Fekete A s Al

Recanalizacié utani vérzéses szovodmények diagnosztikajanak
hatarai ischaemias strokeban

Témavezet6: Dr. Trajtler Andrea
1 - PTE KK Orvosi Képalkoté Klinika

Bevezetés

Ischaemias stroke utani recanalizaciot kovetd, vérzés kizarasa céljabdl késziilt 24 6ras kontroll CT-n a vérzés
detektalasa, és thrombectomia esetén kontraszt extravazaciotdl vald elkilonitése a megfelelé antithromboti-
cus terapia szempontjabdl kiemelkedé fontossagul, azonban rutin single-energy CT-vel (SECT) korlatozottan
lehetséges. Célunk az irodalomban vér és jod elkiilonitésére alkalmasnak véleményezett dual energy CT (DECT)
vérzés detektalo teljesitményének dsszehasonlitdsa az erre alkalmas MR SWI-vel.

Médszerek

78 akut ischaemias stroke miatt thrombolizisen (n=28), thrombectomian (n=33) és ezek kombinacidjan (n=17)
atesett betegen (47 férfi, 31 n6, 68,4£11,7 év) recanalizacié utan 24 6raval SECT, DECT és MR SWI képsorozat
készllt. A SECT-n hyperdenzitast mutatd és nem mutaté esetekben egyarant a DECT-n vérzés jelenlétét ha-
rom pontos skalan értékeltiik, majd teljesitményét binaris logisztikus regressziéval, ROC analizissel és Cohen
Kappa teszttel viszonyitottuk az SWI-éhez. A thrombectomizalt betegekben a DECT jéd és vér elkilonitésében
nyujtott teljesitményét vizsgaltuk.

Eredmények

Az SWI-n vérzést jelzé esetek koziil a DECT 51%-ban fals negativ volt, biztos vérzésnek DECT-n 14%-uk
mutatkozott. A DECT szenzitivitdsa csupan 48,6%, specificitdsa 92,7%, AUC 0,712, k=0,42. Thrombectomia
utan a DECT altal jodnak véleményezett 8 eset koz(il 7 valéjaban vérzés volt SWI alapjan. Csupan egyetlen eset
tamasztotta ald a contrast staining jelenségét DECT jod igazoldsaval és SWI vérzés kizarasaval. SWI-n vérzést
jelzé esetek 41%-a SECT-n fals negativ volt (negativ prediktiv érték 71,79%).

Megbeszélés

A DECT megbizhatésaga a post-recanalizacios vérzéses transzformacid kizarasa céljabol megkérddjelezhetd
a magas fals negativitasi arany miatt. A DECT-n jédnak differencialt hyperdenzitasok is vérnek bizonyultak,
fgy nem segiti a SECT-n lathatd hyperdenzitas differencidldiagnozisat. A SECT negativ prediktiv értéke nem
meggy6z6 vérzéses transzformacio kizarasara. Ahol elérhetd, vérzéses transzformacié detektdldsara a CT-vel
szemben az MR vizsgélatot érdemes elényben részesiteni.

Tamogatas
RRF-2.3.1-21-2022-00011 Transzlaciés Idegtudomanyi Nemzeti Laboratérium
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Varga Medard*

o7

A vena azygos anatdmiaja - variaciok elemzése cadaveren

és CT felvételeken

Témavezet6: Dr. Fabian Eszter' | Tarstémavezetd: Dr. Faluhelyi Nandor?
1 - PTE AOK Anatémiai Intézet
2 — PTE KK Orvosi Képalkoté Klinika

Bevezetés

A vena azygos a mediastinumban taldlhato gy(jtéér, amely a hatsé testfal és a mellkasi zsigerek vérét
szedi 6ssze, majd a vena cava superiorba dmlik. A v. azygos a legtdobb anatémia tankdnyv szerint teljes hosz-
szaban paravertebralisan, jobb oldalt taldlhaté. Azonban a PTE-AOK Anatémiai Intézet oktatdi a boncoldsok
soran a véna gyakori kdzépvonali lefutdsat, illetve bal oldalra vald attérését figyelték meg. Jelen tanulmany
célja a vena azygos leggyakoribb anatémiai varidcidinak szdmszerUsitett leirdsa, és azok klinikai jelent6-
ségének feltérképezése.

Médszerek

A v. azygos lefutdsanak vizsgalatat kétféleképpen végeztiik. El6szor az Anatémiai Intézet kadaverein
kiboncoltuk a v.azygost, majd mértiik a véna elhelyezkedését a kdzépvonalhoz képest. Az elemszam bovitésé-
nek céljabdl masodik mddszerként az Orvosi Képalkotd Klinika adatbazisabdl szarmazé axidlis siki mellkasi
CT felvételeket is elemeztiink, vizsgalva a véna lefutdsat, vena cava superiorba dmlésének magassagat,
a hemiazygos meglétét, és mindezeknek a korfliggését is.

Eredmények

A kutatds soran megallapitottuk, hogy a vena azygos a kordbban megfigyelteknek megfeleléen gyakran mutat
prevertebralis vagy kissé baloldali elhelyezkedést, féként Th6-os és Th8-as csigolyak kozotti szakaszon. Kimu-
tattuk, hogy a véna bal oldalra torténd kitérése pozitiv korrelaciot mutat az életkorral. Bizonyitottuk tovabba,
hogy a vena cava superiorba 6mlés magassaga gyakorlatban eltér a tankényvekben leirtaktdl, illetve a balra
tolédas szignifikdnsan 6sszefligg a hemiazygos hianyaval.

Megbeszélés

jatszhat a mellkassebészeti m(itéti tervezésben, valamint egyes ortopédiai kérképek mutéti korrekciojanak
esetében is. Ezen kivil az ilyen jelleg(i kutatasok felhivjdk a figyelmet arra a tényre is, hogy a tankonyvekben
fellelhetd leiré adatok elavultak vagy hibasak lehetnek, ezért érdemes lehet fellilvizsgalni éket.
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o se s

Intervencios radiolégus sugarexpozicidjanak 6sszehasonlito

elemzése az also végtagi diagnosztikus angiografia soran
kiilonb6z6 betegpozicioban: Randomizalt kontrollalt vizsgalat

Témavezetd: Dr. Bérczi Akos® | Tarstémavezetd: Dr. Csobay-Novak Csaba!

1 - Varosmajori Sziv- és Ergyégyaszati Klinika

Bevezetés

A minimal-invaziv endovaszkularis diagnosztikai vizsgalatok, a revaszkularizaciot igénylé betegek elldtasanak
standard médszerévé vilt. A fluoroszkoépia és a digitalis szubtrakcios angiografia az orvosi képalkotds olyan for-
mai, amelyek rontgensugarakat hasznalnak az anatémia valds idejli, dinamikus megjelenitésére. Az endovasz-
kularis katéteres angiografia (KA) sikeressége nagymértékben fligg az erek megfeleld vizualizalasatol, mivel
a vizsgalat minésége alapvet6 szerepet jatszik a betegut kimenetelében. Az angiografias vizsgalatok soran az
operatért éré szort sugarzas jelentds része a beteg és az elsédleges sugarnyalab taldlkozasi pontjarol indul ki.
Az ALARA (as low as reasonably achievable) elvnek megfelel6en az angiografias laborokban minimalizalni kell
a sugdrterhelést a betegek, az operatérok és a személyzet szdmara.

Médszerek

A Varosmajori Sziv- és Ergyégyaszati Klinikdn 24 beteg bevonasaval végeztiink randomizalt kontrollalt vizs-
galatot, ahol a betegek véletlenszer(ien keriiltek LB vagy FB pozicionalasra. A vizsgalatot végzé intervenci-
0s radiolégus sugarexpozicidja 3 régidban keriilt mérésre (test, szem, ujj) termolumineszcens doziméterek
segitségével. Ezenfeliil dokumentalasra kertltek a betegek demogréfiai adatai és a beavatkozéssal kapcsolatos
informéaciok is. Statisztikai analizis soran Kruska-Wallis tesztet és kétmintas t-probat végeztink.

Eredmények

Az atlagos testtomeg-index, a beavatkozas id6tartama, a dozis-terllet szorzat, és a dozisértékek hasonldak
voltak a két csoportnal. A sugérzas dézisok 976 pSv, 914 pSv, és 777 uSv voltak a testen, a szemnél és az ujjon
mérve a FB csoportnal és 990 pSv, 887 uSy, és 1111 pSv a LB csoportnal. A két csoport esetén mért sugar-
expoziciok kozotti kilonbségek statisztikailag nem-relevansak (p=0.76, p=0.44, p=0.74). Bar statisztikailag
nem szignifikans, de az ujjon mért dozimetriai mérések esetében magasabb értékek voltak megfigyelhet6ek
a LB csoportnal.

Megbeszélés
A betegek pozicionalasa (LB vagy FB hanyatt fekvé pozicid) szignifikinsan nem befolyasolja a beavatkozast

massagat sugarvédelmi szempontbal.

100 RomCon 2025 | Absztraktfiizet | Klinikai Orvostudomanyok | Radiolégia



‘ Sebészet

RomCon 2025 | Absztraktfiizet | Klinikai Orvostudomanyok | Sebészet

101



Laparoszkdpia vagy Laparotomia? Obes paciensek endometrium

carcinoma mlitéteinek 6sszehasonlitasa operativ szempontbdl

és posztoperativ Quality of Life felméréssel

Témavezetd: Dr. Frakas Zsolt! | Tarstémavezetd: Dr. Krasznai Zoard PhD?*

1 - Debreceni Egyetem Klinikai Kézpont, Szililészeti és Négydgyaszati Klinika

Bevezetés

Az endometrium carcinoma miatt végzett laparoszképos (TLH) és laparotémias (TAH) teljes méheltavolitd
mUtétek a négydgyaszati daganatsebészetben ismert eljardsok. A nyugatias életméd kévetkeztében egyre
tobb nét érint az obesitas, ami altal megnd a riziké az endometrium daganatos elvéltozasara. Az altalunk ter-
vezett vizsgélat egy retrospektiv kohorszvizsgélat, a TLH és TAH eredményeinek dsszehasonlitdsa obes betegek
korében. Ezaltal szeretnénk arrél megfeleld bizonyitékot kapni, hogy a laparoszkoépos eljards az obes paciensek
szamara is ugyan olyan biztonsagos és annak elényei mérvadoak.

Moédszerek

Kutatasunk alapjaul 2018-2021 kozott, a Debreceni Egyetem Sziilészeti és Négydgyaszati Klinikajan vég-
zett méheltavolité miitéteket vettik alapul. Az dsszesen 357 elvégzett m(itétbdl 223 paciens felelt meg az
(BMI > 30 kg/m2) bevalogatasi kritériumanak. (BMI atlag: 35,684 kg/m2, SD: 5,126) A vizsgalathoz sziikséges
adatokat az UD Med és az EESZT elektronikus adatbazis, valamint az irattarban talalhaté papir alapi doku-
mentaciobdl gyljtottik dssze. Az adatelemzés elvégzéséhez az IBM SPSS Statistics 27 programot hasznal-
tuk. Mivel adataink nem normal eloszlast kovetnek, igy a statisztikai prébakat Shapiro-Wilk, Mann-Whitney,
Log Rank és Khi2 prébaval végeztiik el.

Eredmények

A két mUtéttipushoz tartozo hospitalizacids id6 szignifikans (p<0,01) kiilonbséget mutat, TAH esetén atlagosan
8,77, mig TLH esetén 4,77 nap. Az operaciok idejét figyelembe véve TAH sordn 1,58 6ra, TLH sordn 1,40 6ra, mely
szintén statisztikailag szignifikans (p<0,02). A m(itétek soran bekdvetkezett komplikaciok (TAH: 6,3% , TLH:
4,7%) szignifikans kilonbséget nem mutatnak (p<0,535). Az elvégzett beavatkozadsok soran 3 esetben tortént
m(itéti konverzié, mely soran TLH m(itétet nyitott hasi formaban folytattdk. Ennek oka mindhdrom esetben
olyan jelent8s hasi 6sszendvések voltak, melyek a laparoszkopos beavatkozas kivitelezését nem engedte.
A posztoperativ utan kovetés soran az 5 éves tulélés Kaplan-Meyer és Log Rank teszttel statisztikailag nem
szignifikdns (p<0,425) eredménnyel szolgalt.

Megbeszélés

Kutatasunk eredményeképpen tehat elmondhatd, hogy az obes betegek laparoszkdpos méheltavolité mitéte
biztonsagos, gyorsabb felépilési idét eredményez, valamint idében kisebb mUtéti megterhelést. A m(itétek
kockadzata nem jelentésebb, mint nyitott hasi mitétek esetén, azonban az 5 éves tulélés megegyezik a két
tipus koézott.

Tamogatas

Palyazati tdmogatasban részesilt: EKOP-24-2-DE-181 mesterképzés. Etikai engedély: DE RKEB.IKEB No.
7048-2024
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Fodor Maté?

Valtozasok a sz6vodményes
divertikulitiszek kezelésében

Témavezet6: Dr. Simonka Zsolt!

1 - Szegedi Tudomanyegyetem, Szent-Gyorgyi Albert Klinikai Kézpont, Sebészeti Klinika

Bevezetés

Szévédményes divertikulitiszek esetén a perforacio és talyogképzédés akut hasi katasztréfat jelent, mely
kezelés nélkil a beteg haldlahoz vezethet. A klasszikus Hartmann-mU(tét mellett megjelené minimalisan inva-
ziv ellatasi formak lehetéséget nydjtanak a sztémaviselés elkerllésére. Arra kerestlk a vélaszt, hogy a Klinikan-

kon megjelend paradigmavaltas hogyan befolyasolta a sztémaképzéssel jardé m(itétek aranyat és milyen mas
hatdsai lehetnek a korkép ellatasaban.

Méddszerek

Retrospektiv vizsgalatunkban az SZTE SZAKK Sebészeti Klinikdn a szévédményes divertikulitisz miatt kezelt
betegek adatait hasonlitottuk 6ssze két idészak (2013-2017 és 2018-2023) kozétt. Vizsgaltuk a konzervativ
kezelések, a radiolégiai intervencidk és a kiilonb6z6é mUtéti beavatkozasok aranyat. Elemeztiik a siirgés és
a tervezett m(itétek gyakorisagat. Az elsé idészakban 129 beteg 170 beavatkozasat, mig a masodik perio-
dusban 219 beteg 307 beavatkozasat dolgoztuk fel az EMedSolution rendszer segitségével.

Eredmények

Az elsé periddushoz képest a masodik idészakban a képalkotd altal vezérelt sikeres drendzsok aranya hétsze-
resére nétt (p=0,0005). A masodik periédusban a drendlt betegek 92,45%-ban elkeriilték a slrgés miitétet
és mindossze 7,55%-ban kényszeriltiink akut mitéti beavatkozasra. A drendzsok ardnyanak novekedésével
parhuzamosan megfigyelheté a Hartmann-m(tétek szamanak csokkend tendencidja a masodik idészakban
(p=0,0301). A betegek haromnegyede a késébbiekben csak gasztroenterolégiai gondozésra szorult és mind-
Ossze 17,4825%-a kerlilt tervezett mitétre.

Megbeszélés

A télyoggal szovddott divertikulitiszek kezelésének algoritmusaban a gold standardda valt radioldgiai interven-
ci6 és drendzs a betegek szamara esélyt nyUjt az operacié nélkili gyogyulasra, segithet elkeriini a rosszabb
életmindséggel tarsuld sztomaképzd mitéteket. Hosszutavon belgyogyaszati kovetést igénylé végleges gyo-
gyulast” eredményezhet vagy megteremtheti a lehetéséget ,,a froid” stadiumban a tervezett szigmareszekcio
elvégzésének primer anasztomozis kialakitasaval.
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inacz Apolka Cicelle?

Szinkron és kétiiléses majmiitétek colorectalis tumorok
majattéte esetén

Témavezet6: Dr. Géczi Tibor!

1 - Szent-Gyorgyi Albert Klinikai Kézpont Sebészeti Klinika

Bevezetés

A tumoros megbetegedések kozott a colorectalis carcinoma (CRC) a harom leggyakoribb tumortipus kozé tar-
tozik, incidencidja minden évben novekszik. Ezen betegekben gyakori az attétképzddés; legjellemzébb loka-
lizacidja a maj, ami az esetek kozel felében érintett. A majmetasztazisok (CRLM) fele szinkron, azaz a primer
tumorral egyszerre keril diagnosztizalasra. A betegségben megfelelé onkolégiai kezeléssel, a CRC és a CRLM
radikdlis mUtéti eltavolitdsdnak kombindcidjaval 40-60% kozotti 5 éves tulélés érhetd el. Kutatasunk célja,
hogy megvizsgéljuk, mikor végezhetd szinkron mUitét, kedvezébb-e a betegeknek a kilon Glésben végrehajtott
mUtétekhez képest.

Moédszerek

SZTE Sebészeti Klinikan 2018 és 2024 kozott 251 CRLM miatt operalt beteg adatait elemeztik retrospektiven.
A szinkron m(itét elvégezhetéségének, esetleges elényének megitélésére az aladbbi adatokat hasonlitottuk
Ossze: betegek altalanos allapota, életkora, majfunkcidja, ASA statusza; CRC és CRLM lokalizacidja, tervezett
mUtét tipusa (nyitott/laparoscopos) és hossza, vérveszteség és az apolasi napok szama.

Eredmények

Vizsgalt betegeink kozll 12 esetben (4.78%) végeztlink szinkron vastagbél és majmditétet. 6 esetben jobb,
mig 6 esetben a bal colonfél mitéte tortént. A vastagbélmUitétek 2 esetben nyitva, 10 esetben laparoszképo-
san, mig a majrezekcidk 4 esetben nyitva, 8 esetben laparoszképosan torténtek. Az atlagos vérveszteségben
(p= 0,197), a betegek ASA besoroldsdban (p= 0,462) és életkordban (p= 0,639), illetve méajfunkciéjaban,
valamint a morbiditasban, mortalitasban szignifikadns eltérés nem volt észlelhet6 a szinkron és a kiilon Glésben
végzett mitétek kozott, mint ahogy az atlagos apolasi id6 is megegyezett (p= 0,102). Az atlagos mUtéti id6
a szinkron mUtéteknél hosszabb volt (227 perc 33 perc vs. 156 perc + 46 perc, p= 0,0001).

Megbeszélés

Véleményiink szerint a szinkron m(tétek gondos betegszelekcio mellett j6 eredményekkel végezhetbek.
A betegek szamara kedvezd, hogy a sebészi kezelés két mitét helyett egyetlen beavatkozassal megvalésithato,
emellett az idében elkezdett adjuvans terapia miatt onkolégiai szempontbdl is profitalnak.
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Garcia Elisabeth?

A rectum tumor miatt primér miitéten atesett betegek
preoperativ MR vizsgalatanak ujraértékelése a szovettani

eredmény ismeretében

Témavezetd: Dr Kondor Ariella Edina! | Tarstémavezet6: Dr Faluhelyi Nandor?
1 - PTE KK Sebészeti Klinika

2 — PTE Orvosi Képalkoto Klinika

Bevezetés

A localisan el6rehaladott rectum tumor kezelése nagy kihivast jelent. A kezelési terv feldllitdsa a preoperativ
staging vizsgalatok alapjan multidisciplinaris onkoteam keretein belll torténik. A localis terjedés mértéke alap-
jan a beteg primér mitéten esik at vagy neoadjuvéans kezelést kap. Ennek megitélésében a néhany éve még
kizarélagos CT vizsgalat mellett egyre nagyobb szerepet jatszik az MR vizsgalat.

Moédszerek

A PTE KK Sebészeti Klinikdn 2014. marcius 01-tél fokozatosan vezettiik be a CT mellett az MR vizsgélatot is
a rectum tumor localis terjedésének a megitélésére. 2023. julius 31-ig a 659 rectum tumor miatt operalt beteg
kozil 258 esetben tortént MR vizsgalat, végll 114 esetben végeztiink primér resectids miitétet. A pT2 stadi-
umot 25,8%-ban, a pT3-mat 60,0%-ban jésolta meg pontosan az MR. A nyirokcsomék tekintetében az MR
48,7%-ban jelezte helyesen a N+ stadiumot. Mindezek alapjan gyakorlott radiolégus kollégaval egyitt Gjraér-
tékeltiik az MR felvételeket a patologiai lelet ismeretében és kerestiik a hibdkat, illetve hogy hogyan lehetne
azokon javitani és jobb eredményt elérni.

Eredmények

Az attekintett esetek alapjan az MR lelet értékelhetésége szempontjabol fontos jelent6sége van a tumor
rectumon belili lokalizaciéjanak. Az exophit tumoros novedék, a zsirinfiltracio illetve a peritumoralis gyulla-
das nehezen elkilénithetd bizonyos esetekben. A technikailag rosszul elvégzett vizsgalat, féként a tumorosan
érintett szakaszra nem megfelel6en dontott mérési sik (a rectum nem egyenes lefutdsa miatt ezt kdzben
sokszor valtoztatni is kell) a lelet értékelhetéségét jelentésen rontja. A T2 és a T3a stadium kozott még
patolégiailag is minimalis eltérés van. A hisztoldgiailag pozitiv nyirokcsomok sokszor az utélagos revizion
sem beazonosithatéak.

Megbeszélés

Alapvet6 feltétel a technikailag jol elvégzett vizsgélat, illetve a dontési sikok megfelelé alkalmazasa. Nem
a T stadium 6nmagdban, hanem a mesorectalis fascia (MRF) érintettsége hatdrozza meg a neoadjuvans
terapia szikségességét, mivel a T stadiumok kozotti killonbség sokszor minimalis. A falat mélyen infiltralé T2
stadium és a felliletes perirectalis infiltraciot mutaté T3a stadium kozt nehéz differenciélni, de ennek kisebb
jelentésége van, mint az MRF érintettségének. Mivel a nyirokcsomék tumoros voltanak megitélésére az MR
sajat elemzéslink és az irodalmi adatok alapjan is csak korlatozottan alkalmas, a neoadjuvans terapia indikala-
sanal ezt feltehetéen kevésbé hangstlyosan szlikséges figyelembe venni.
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Cseszlai Annabella*

Craniosynostosis miitéti megoldasa soran alkalmazott
rocuronium altal kivaltott neuromuszkularis blokk
hatastartamanak vizsgalata

Témavezet6: Prof. Dr. Fiilesdi Béla*

1 - Debreceni Egyetem, Anesztezioldgiai és Intenziv Terapias Klinika

Bevezetés

A neuromuszkularis blokk kvantitativ monitorizalasa nincs rutinszerlien elterjedve a mindennapos anesztezi-
ologiai gyakorlatban - ez kiiléndsen igaz a csecsemé-, és gyermek populdciéra. Az izomrelaxansok hatasanak
kvantitativ monitorizaldsa esetén akkor biztonsagos az extubacio, ha a Train-of- Four (TOF) arany eléri a 0,9-et.
Bizonyos tanulmanyok szerint akar 0,95 TOF aranyra is szlikség van a posztoperativ 1égzési szovédmények
rizikéjanak csokkentéséhez. A kvantitativ monitorozasi technikak lehetéséget nydjtanak a relaxacié pontos
nyomonkévetésében és a posztoperativ rezidualis blokk okozta szévédmények minimalizaldsaban. Felnéttek-
nél egyértelm(ien igazolédott az inhaldcios anesztetikumok izomrelaxansokra gyakorolt potencirozé hatésa.
Csecsemé populacioban sevofluran, illetve propofol fenntarté anesztetikum adasa mellett a killonb6ézé doézis-
ban alkalmazott rocuronium hatas lezajlasara vonatkozoéan irodalmi adat nem all rendelkezésre. Vizsgélataink-
kal tehat a csecsemd populécié posztoperativ betegbiztonsdganak fokozasahoz kivanunk hozzajarulni.

Moédszerek

El6zetes power analizist kdvetéen 10-10, craniosynostosis miatti decompressiés miitéten atesé randomizal-
tunk két csoportba annak megfeleléen, hogy a narkézis fenntartasa inhalacids-, vagy intravénas anesztetikum
alkalmazasaval tortént. EMG alapu neuromuszkularis monitor, a TetraGraph® segitségével mértiik a rocuroni-
um hatastartamat a TOF 0.9 értékének eléréséig. A vizsgalat végpontja annak tanulmanyozasa, hogy az inha-
lacios anesztézia fenntartasara alkalmazott sevofluran és a teljes intravénds anesztézia fenntartasara alkalma-
zott propofol csecsemd korban milyen mértékben potencirozza a rocuronium farmakokinetikai tulajdonsagait.

Eredmények

Az inhalaciés anesztézia mellett rocuronium hatasanak atlagos visszatérési ideje (TOFc1) 80.7 perc, TOFr=0.9
érték eléréséhez szlikséges atlagos id6 137,1 perc. Ezzel szemben a propofollal fenntartott narkézis esetén az
4tlagos visszatérési idé 21,4 perc, mig a TOF 0,9 érték eléréséhez sziikséges id6 atlagosan 69,6 perc.

Megbeszélés

Az inhalaciés anesztézia alkalmazasa mellett egyértelmien elh(izédd izomrelaxans hatast tapasztaltunk
a propofollal végzett anesztézidval szemben. Megallapithato, hogy specialis gyermek elektrédak hasznélataval
a kvantitativ neuromuszkularis monitorozas csecsemé korban is biztonsagosabba teszi a narkozis vezetését.
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M. adductor pollicis (AP) és m. abductor digiti minimi (ADM)
izomreakcidinak elektromiografias 6sszehasonlitasa

neuromuscularis monitorozas soran

Témavezet6: Dr. Nagy Gorgy*

1 - Debreceni Egyetem Klinikai K6zpont Anesztezioldgiai és Intenziv Terapias Klinika

Bevezetés

Amennyiben az anesztézia soran alkalmazott izomrelaxansok hatdsa a m(itét végeztével nem szlinik meg,
posztoperativ rezidudlis neuromuszkuléris blokkrél (PRNB) beszéliink, amely sulyos léguti szévédmények
kialakuldasdhoz vezethet. A PRNB diagnosztizaldsa megbizhatdan, kvantitativ neuromuszkularis monitorok
(NMM) alkalmazasaval lehetséges. A NMM-k objektiven mérik és numerikusan megjelenitik az izomrelaxacié
meértékét, melyet az ulnaris ideg train-of-four (TOF) ingerlésével és a AP izom valaszanak mérésével végzik.
Tobbféle mérési pont lehetdségei koziil az Eurdpai Anesztezioldgiai és Intenziv Terdpias Tarsasaganak és az
Amerikai Aneszteziolégusok Tarsasaganak irdanyelvei egyarant az AP izmot javasoljak az izomrelaxacié monito-
rozasara. Szamos klinikus azonban egy Uj, hordozhaté, az elektromiografia (EMG) elvii NMM hasznalatakor az
ADM-izmot hasznalja intraoperativ monitorozasra, mivel a rogzité elektrédak elhelyezése ezen izom mentén
egyszer(ibb és kevésbé valdszind, hogy az elektrédak elmozdulnak a kéz esetleges mozgatasa miatt a sebészeti
beavatkozasok soran. Vizsgéalatunk célja az EMG elv(i TetraGraph NMM m(ikodésének dsszehasonlitdsa az AP,
valamint az ADM izmokban.

Médszerek

Vizsgalatunkba 21, laparoscopos, elektiv miitétre varé beteget vontunk be. A betegek karjaira a két NMM-t
elézetes randomizaciot kovetéen helyeztiik fel a megfelelé poziciokba. A betegek BMI-ét és a kéz dominanci-
ajat rogzitettiik. Az izomrelaxans beadédsat kévetéen a teljes izomrelaxacidig-, illetve a m(itét végén a relaxa-
ciot fliggeszté szer beaddsatdl, a teljes izomeré visszatérésig 20 mp-ként, parhuzamos méréseket végeztiink.
A késziilékekbdl kinyert adatokat TetraViewer software segitségével elemeztik.

Eredmények

Az AP-re, illetve a ADM-re felhelyezett NMM-bél kinyert adatok alapjan nem volt szignifikdns kilonbség az
izomrelaxans hatdsanak beéllasi idejében (4,1£3,16 perc; 3,7242,63 perc; p=0,15). Az izomrelaxacio felfliggesz-
tése és a teljes izomerd visszatéréséig eltelt idében sem mutatkozott szignifikans kilonbség (6,9613,42 perc;
7,59%4,05 perc; p=0,59). Sem a betegek stlya, sem a kéz dominancidja nem befolyasolta szignifikdnsan a két
kar mérési pontjaibdl szarmazé eredményeket.

Megbeszélés
Eredményeink alapjan az EMG alapi NMM-okkal hasonlé biztonsdggal monitorozhatjuk az izomrelaxaciot
az ADM izmon, mint a nemzetkozi ajanlasokban szereplé AP izmon.
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108 RomCon 2025 | Absztraktfiizet | Klinikai Orvostudomanyok | Gyermekgydgydszat



/&4

Gyermekkori papillaris pajzsmirigy karcinomak elsé atfogo

genomikai profilozasa hazankban - uton az innovativ, célzott

gatloszeres kezelés felé

Témavezet6: Dr. Bedics Gabor! | Tarstémavezetd: Dr. B6dor Csaba®

1 - Semmelweis Egyetem Patolégiai és Kisérleti Rakkutatd Intézet, Budapest

Bevezetés

A gyermekkori pajzsmirigy daganatok ritkan fordulnak el6, a malignitasok minddssze 0,7%-at teszik ki ebben az
életkorban. Az utébbi években jelentdsen megemelkedett ezen betegség incidencidja, melynek pontos hattere
mindeddig ismeretlen. A betegség kezelésében rutinszer(ien tiroidektomiat és radioaktiv jod (RAI) terapiat
alkalmaznak, melyek hosszutavu toxicitassal és szekunder malignitdsok kialakulasanak rizikéjaval jelentés
mértékben ronthatjdk a betegek életmindségét. Papillaris pajzsmirigy karcindmaval diagnosztizalt gyerme-
kek egy hazai kohorszanak komprehenziv genomikai profilozasat tliztik ki célul - mely vizsgalat az elsé ilyen
az orszagban és a régidban - annak érdekében, hogy detektéljunk olyan varidnsokat, melyek célzott terapias
kezelés bevezetését indikalhatjak a betegeknél.

Méddszerek

Tanulmanyunkban 20 papillaris pajzsmirigy karcinémaval diagnosztizalt gyermek formalinban fixalt, pa-
raffinba dgyazott mintdjanak komprehenziv genomikai profilozasat végeztiik el az lllumina TruSight Oncology
500 (TSO-500) platform alkalmazéasaval. A bioinformatikai analizis a TSO-500 Local App segitségével tortént,
a klinikai interpretaciét a QIAGEN Clinical Insight rendszer alkalmazasaval végeztiik.

Eredmények

A husz vizsgalt betegminta kozil tizennégy esetben (70%) azonositottunk génfuzidt. Ezek kozil kilenc eset-
ben (45%) RET flzié volt kimutathaté. Ebbdl hét betegnél CCDC6:RET, két betegnél pedig NCOA4::RET és
TIMM23B::RET flzidt azonositott a vizsgalat. Emellett két betegnél igazolodott TFG:NTRK1 génflizio, két
betegnél ALK fuzié (egyik esetben EML4, masik esetben CCDC149 a génpartner), és egy betegnél KLHL3::BRAF
flzié. Afennmarado hat esetben patogén pontmutdcidkat igazoltunk: kéztiik BRAF pV600E, TET2 p.P398fs*45,
NTRK1 p.Q308fs*160, EGFR p.R776C és CBL p.Y371H mutdacidkat. A betegek 90%-aban felmeriltek célzott
terdpias lehet6éségek.

Megbeszélés

A célzott terdpia igéretes alternativa lehet a gyermekkori papillaris pajzsmirigy tumorok kezelésében, az al-
talunk komprehenziv genomikai profilozassal vizsgalt kohorszban a betegek 90%-aban merilt fel ilyen cél-
zott terapias gatloszer alkalmazasanak lehet8sége. A célzott terdpidk biztonsagosabb és hatékonyabb alter-
nativat jelenthetnek a hagyomanyos kezelésekkel, példaul a radioaktiv jodterapiaval szemben. A személyre
szabott orvoslas alkalmazésa jelentésen javithatja a betegség kimenetelét, mikozben csokkenti a hosszu
tavl szovédmeényeket.

Tamogatas
UNKP-23-4-|
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Juhasz Boglarka Agnes!

| Akut veseelégtelenség vizsgalata nagyon alacsony sziiletési sulyu
(VLBW) korasziilottek korében

Témavezet6: Dr. Kiss Judit?
1 - SZTE Gyermekgyobgyaszati Klinika és Gyermekegészségligyi Kézpont,

Perinatalis Intenziv Centrum

Bevezetés

Nemzetkozi irodalmi adatok alapjan az akut veseelégtelenség (AVE) egy aluldiagnosztizalt kérkép az Ujsziilott
populédciéban, melynek kockazati tényezdje a koraszulottség és az alacsony szliletési suly. Kutatasi célunk volt,
hogy meghatarozzuk a 2019.01.-2021.12. kézott, 1500 grammnal kisebb sullyal sziiletett, szegedi Perinatélis
Intenziv Centrumban (PIC) kezelt koraszilottek kozott az AVE incidencidjat, valamint mortalitasra, korhazi
tartozkodds idétartamara gyakorolt hatdsat és tarsbetegségekkel valé dsszefliggését. A veseelégtelenségnek
oka és kovetkezménye is lehet a hipertenzio, igy megvizsgaltuk az AVE és a vérnyomas kapcsolatat is.

Moédszerek

Meghataroztuk az AVE incidenciajat osztdlyos diagndzisok és retrograd alkalmazott KDIGO (Kidney Disease:
Improving Global Outcomes) kritériumok alapjan. Megvizsgéltuk, hogyan befolydsolja az AVE a mortalitast,
a korhazi tartézkodast és a tarsbetegségek (méhen beliili névekedésbeli elmaradés: IUGR, nyitott Botallo-
vezeték: PDA, szepszis, bronchopulmonalis diszplazia: BPD) jelenlétét. A kapott eredményeket az AWAKEN
(Assessment of Worldwide Acute Kidney Injury Epidemiology in Neonates) tanulmany eredményeivel
hasonlitottuk 6ssze. A KDIGO pozitiv betegcsoport elsé 60 életnapon non-invazivan mért vérnyomasér-
tékeit egy hemodinamikailag stabil kontrollcsoport értékeivel hasonlitottuk 6ssze. Etikai engedély szama:
TUKEB BM/15221-1/2023.

Eredmények

Az AVE incidencidja az eMedSolution rendszerbél lekérdezett diagndzisok alapjan 17.2% (30/174), ugyanezen
populéciéra a KDIGO laboratériumi paramétereket alkalmazva 30.5% (53/174) volt. Az AVE (jszilottek kozott
szignifikdnsan alacsonyabb volt a szlletési stly atlaga, nagyobb a mortalitas és hosszabb a korhazi tartézko-
dés. A vizsgalt id6szakban a mortalitds 10.9% (19/174), az AVE letalitdsa 32.08% (17/53) volt. Szepszis és PDA
esetén jelentésen nagyobb az AVE el6forduldasanak esélye. Az elsé 60 életnapban az AVE csoportban a szisz-
tolés és az artérias kozépnyomas értékek (MAP) szignifikdnsan, mig a diasztolés értékek nem szignifikdnsan
meghaladték a kontroll csoport értékeit. Az eredmények az AWAKEN tanulmany eredményeivel korrelaltak.

Megbeszélés

Jelenleg alkalmazott diagnosztikus paraméterek mellett az AVE egy aluldiagnosztizalt korkép a VLBW korasz(i-
|6tt populaciéban. Ez befolyadsolja a betegek utankovetését és késébbi betegségeik korai felismerését. Egysé-
ges kritériumrendszer alkalmazésa az osztalyos gyakorlatban névelheti az ellatds hatékonysagat, hozzajarulva
a mortalitas és késébbi morbiditasok csokkentéséhez.
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Papik Fl Péterfia Blanka Linda*

Virtualis valdsag alapu felkészités hatasa MRI vizsgalatban

részesiilé gyermekekben - eldzetes elemzés

Témavezet6: Dr. Hovath Klara PhD! | Tarstémavezetd: Dr. Erdés Sandor!

1 - Semmelweis Egyetem Gyermekgyodgyaszati Klinika T@izolté Utcai Részleg

Bevezetés

A magneses rezonancia képalkotas (MRI) gyermekek szdmara szorongast kelté vizsgalat. Megfelelé minéségl
felvétel készitéséhez gyakran dltalanos anesztéziara van sziikség. Korabbi vizsgalatok alapjan a gyermekek
edukécidja révén a szorongas szint, valamint az altatasok szama csokkentheté. Ebben a felkészitésben nyithat
Uj kapukat a virtualis valésag (VR) technolégia, ami egy 360 fokos immerziv kornyezet, amely képes megterem-
teni a jelenlét érzését. Kutatdsunk célja egy sajat fejlesztés(i VR alapu felkészité élmény fesziiltség- és félelem-
csokkentd, illetve hangulat- és vizsgalattal kapcsolatos tajékozottsagjavitd hatasanak vizsgélata.

Médszerek

Randomizélt kontrollalt kutatasunkban 121 4-16 év kozotti (atlag: 5,5942,06), altaldnos anesztéziaval vég-
zett MRI vizsgélatra el6jegyzett gyereket harom kondiciéba randomizaltunk. A VR csoportban a jaték soran
a vizsgalo helyiség kerlil bevonasra, majd egy elfogadas és elkételezédés terdpian alapuld élményben vesznek
részt. A tajékoztaté fiizet kondicioban egy edukacids brosura keriil bemutatasra. A passziv kontroll csoportban
a jelenlegi standard ellatas torténik. Minden kondiciéban az intervencioé elétt (T0), az MRI vizsgalat elétt (T1)
és utan (T2) vizudlis analdg skalakkal mérjik a gyermekek félelemérzetét, fesziiltségét, hangulatat és tajéko-
zottsagat. Az adatokat ismételt méréses varianciaanalizissel elemeztik.

Eredmények

A gyermekek fesziiltségének vizsgalatakor az idének szignifikdns féhatasa (p=0,034) volt, interakciés hatast
nem észleltiink. A post-hoc tesztek alapjan az idé hatdsa a TO és T1 mérések kozott csokkentette szignifi-
kansan a fesziltséget (p=0,039), valamint a VR alapu felkészités hatdsosabban csokkentette a feszlltséget
a kontroll kondiciéhoz képest (p=0,024). A vizsgalattal kapcsolatos tajékozottsag elemzésekor az id6 szignifi-
kans féhatdsat (p=0,001) és az idé és kondicié interakcids hatasat (p=0,006) taldltuk. A post-hoc tesztekkel
T1 mérésnél a VR elényét (p=0,02), mig T2-nél a tdjékoztatd flizet el6nyét (p=0,003) észleltiik a kontrollcso-
porttal szemben. Az id6 hatasat post-hoc tesztekkel a TO és T1, valamint a TO és T2 mérések kozott talaltuk
szignifikdnsnak. A hangulat és félelem elemzésekor nem taldltunk szignifikans kiillonbségeket.

Megbeszélés
A VR alapu felkészités alkalmas lehet az MRI vizsgalatkor fellépé fesziiltség csokkentésére és a vizsgalattal
kapcsolatos tajékozottsag novelésére gyermekekben.

Tamogatas
UNKP-23-3-1I-SE-86
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Hajdi Anna* | Dr. Nagy Péter?

Kardialis funkcid, carotis intima-media falvastagsag
osszefiiggése szérum folsav és B12 vitaminszintekkel
obez serdiilok esetében-el6zetes eredmények

Témavezetd: Dr. Bokor Szilvia® | Tarstémavezetd: Prof. Dr. Molnar Dénes??
1 - Pécsi Tudomanyegyetem, Altaldnos Orvostudomanyi Kar, Pécs
2 — Pécsi Tudoméanyegyetem, Klinikai Kézpont-Gyermekgyoégyaszati Klinika, Pécs

3 — Pécsi Tudoméanyegyetem, Human Reprodukciés Nemzeti Laboratérium, Pécs

Bevezetés

A kardiovaszkularis diszfunkcié korai jelei és az emelkedett arteria carotis intima media falvastagsag (CIMT)
kimutathatéak mar obez serdllék esetében is. Egyes tanulmanyok korrelaciot mutatnak a szérum folsav
és a kardiovaszkuldris mortalitds kozétt. Kutatasunk célja a kardialis funkcié és CIMT, szérum folsav és
B12-vitamin szintek korrelaciéjanak vizsgélata obez serdiiléknél.

Moédszerek

31 obez (O csoport) (BMI 35,2£7,2kg/m?), és 17 normal stlyd (K csoport) (BMI: 19,7+1,7 kg/m?) serdil6 keriilt
eddig bevonasra (atlag életkor: 15,2+1,6 év). Antropometriai paraméterek, szérum folsav és B12-vitamin szint
mérése tortént. A kardialis funkciot echocardiografias vizsgalattal, a CIMT mérését nyaki ultrahanggal végez-
tiik. Statisztikai analizishez kétmintas T-probat hasznaltunk. A korrelacié vizsgalatat Pearson-féle korrelacios
teszttel végeztiik. Szignifikancia szintet p<0.05 szintnél hataroztuk meg.

Eredmények

Szignifikans kilonbséget taldltunk a K és O csoport kozott az epicardidlis zsir mennyiség (K:3,86%0,10,
0:5,73%1,50mm, atlagtSD; p:0,001), a bal oldali CIMT (K:0,34+0,05, 0:0,38+0,04mm, p: 0,001; atlagtSD),
jobb oldali CIMT (K:0,34+0,04, 0:0,37£0,04 mm, p: 0,001; 4tlag+SD), a szisztolés vérnyomas (K:117,53+15,9,
0:127,53%6,46 Hgmm p:0,005; atlag=SD), a diasztolés vérnyomas (K:66,00%7,59, 0:71,40+6,50 Hgmm, p:0,02,
atlagtSD), valamint a szérum folsav szint (K:5,39%2,42, 0:4,07+1,61 ng/I, p:0,033; atlagtSD) esetében. Korrela-
ci6 volt a szérum folsav és testzsir szazalék (R=-0,315, p=0,035), a szérum folsav és CIMT (R=-0,315, p=0,035),
a B12-vitamin és CIMT (R=-0,311 p=0,035), a testzsir szdzalék és az ejekcios frakcié (R=-0,302, p=0,017),
a testzsir szazalék és a CIMT (R=-0,302, p=0,017) kozott.

Megbeszélés

Eredményeink kapcsolatot mutatnak az obezitas, a kardidlis diszfunkcid, és a CIMT kozott mar serdilékorban,
melyben a szérum folsav és B12-vitamin szint fontos szerepet jatszhat. A kardiovaszkularis betegségek meg-
elézése mar adoleszcens kor el6tt meg kell kezdddjon elhizottak esetében.

Tamogatas

RRF-2.3.1-21-2022-00012, azonositészamu, Human Reprodukciés Nemzeti Laboratérium megnevezés(i projekt
a Széchenyi Terv Plusz program keretében, az Eurépai Unié Helyreallitasi és Ellenalloképességi Eszkozének ta-
mogatasaval, valamint a TKP2021-EGA-10 szamu projekt az Innovacios és Technologiai Minisztérium Nemzeti
Kutatasi Fejlesztési és Innovacios Alapbol nyujtott tdmogatasaval, a TKP2021-EGA palyazati program finanszi-
rozasaban valésult meg.
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Hegyi Barna Péte

Az antikonvulziv terapia hatasossagat meghatarozé tényezok

Ujsziilottkori gorcsokben

Témavezetd: Dr. Méder Unéke!?

1 - Semmelweis Egyetem, Gyermekgyoégyaszati Klinika, Neonatolégia Tanszék

Bevezetés

Az Ujszllottkori gorcs a leggyakoribb perinatalis neurolégiai slrgésségi allapot, melyet elséként
phenobarbitallal (PHB) javasolt kezelni a kivalto oktdl fuiggetlentl. Az antikonvulziv terdpia Gjszuléttkori
gorcsokben mutatott hatdsossagat a legljabb hipotézisek szerint a kezelésig eltelt id6 és a kezelés el6tti maxi-
malis gorcsterhelés értéke is befolyasolhatja. Célunk a phenobarbital 24 éras hatdsossagat befolyasolé ténye-
z6k elemzése kozepes és stlyos hypoxids-ischaemias encephalopathia (HIE) esetén.

Méddszerek

Egycentrumos, retrospektiv vizsgalatunkba 2013-2021 kozott szlletett, a Semmelweis Egyetem Gyermek-
gybgyaszati Klinika PIC osztdlyan HIE miatt hypothermias kezelésben részesilt Gjszllotteket vontunk be.
Betegeink agyi hattéraktivitasat, illetve gorcsaktivitasat az elsé 84 életdra alatt amplitidé-integralt EEG (aEEG)
segitségével folyamatosan monitoroztuk. Elsédleges célunk a PHB terapia 24 éras hatasossédganak vizsgalata,
masodlagos célunk pedig az ezt befolyasolo tényezék elemzése volt.

Eredmények

Primeren elektrofiziolégiai convulsio miatt 56 Ujszilott részesllt phenobarbital kezelésben, melynek soran
16%-ban (9/56) értiink el 24 6ras gorcsmentességet. A kezelésig eltelt id6 a sikeres 24 6ras gorcskontrollal
rendelkezék esetében median 12 perc (7 perc — 218,5 perc), sikertelen gércskontroll esetén median 120 perc
(14 perc — 375 perc) volt, a klilénbség szignifikans (p<0,0001). A sikeres gorcskontrollal rendelkezék maximalis
gorcsterhelése kezelés el6tt median 3 perc/éra (1,5 perc/éra — 6,5 perc/éra), sikertelen gorcskontroll esetén
median 10 perc/éra (3 perc/éra — 16 perc/éra) volt, mely kiillonbség szintén szignifikdns (p<0,0001). A 84 6ras
aEEG hattéraktivitds median értéke sikeres gorcskontroll esetén 1 (1-2), sikertelen gorcskontroll esetén 2,75
(2-3) volt, mely eltérés szignifikans (p<0,001).

Megbeszélés

A phenobarbital hatasossaga HIE soran kialakult elektrofiziolégiai gorcsokben a kezelésig eltelt idé és ezzel
egyltt a kezelés el6tti maximalis gorcsterhelés novekedésével szignifikdnsan csokkent. A kedvezé aEEG hat-
téraktivitassal rendelkez6 Ujszulottek szignifikdnsan nagyobb eséllyel reagéltak az antikonvulziv kezelésre.
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Ambru

Teljes nagyér-transzpozicié miatt alkalmazott Senning és Mustard
miitéti technikak hosszl tavi eredményeinek 6sszehasonlitasa

Témavezetd: Dr. Havasi Kalman! | Tarstémavezetd: Dr. Bagé Eva!

1 - Szegedi Tudomanyegyetem Il.sz. Belgydgyaszati Klinika és Kardioldgiai Kézpont

Bevezetés

A teljes nagyér-transzpozicié (TGA) az egyik leggyakoribb, cyanosissal jaro velesziletett szivfejlédési rendelle-
nesség. Jelen vizsgalatunk célja a Senning- és Mustard szerint operalt TGA-s betegeink hosszutavu tulélésének,
funkciondlis stadiumanak, aritmolégiai kontrolljanak és hosszutavl életmindségének elemzése és Gsszeha-
sonlitasa volt.

Moédszerek

A Szegedi Tudomanyegyetem Szent-Gyorgyi Albert Klinikai Kozpontjanak Szivsebészeti Osztalyan 1961-t6l
2013-ig 197 teljes nagyér-transzpozicioval szlletett csecsem6t operaltak meg gy, hogy nem ,artérias switch”
mitét tortént. Az altalunk végzett vizsgalatban 86 TGA-s beteg vett részt, kozulik 37 Senning-mUtét, mig 49
esetben Mustard-mUtét tortént. Valamennyi esetben utankovetéses vizsgalatot végeztiink. A betegcsopor-
tok kozti 6sszehasonlitashoz kétmintds t-probat, Chi2 probat, Fischer-féle egzakt tesztet illetve Kaplan-Meier
tulélésanalizist végeztiink.

Eredmények

Vizsgalatunk utankovetési aranya 66,3%. A 30 utdnkovetett Senning-mutott kozll 13-an hunytak el a kévetés
soran (43%), mig a 27 Mustard-m(itott kozil 22-en haldloztak el (81%). A tulélési gorbe alapjan a Mustard-
csoportban szignifikdnsan magasabb volt a mortalitds (p=0,003). Nem volt szignifikdns kilonbség a szive-
légtelenség és az aritmiak jellemz6i tekintetében a két betegcsoportban. Az életmindséget és a funkcionalis
kapacitast jellemzé paraméterek kedvezébbnek bizonyultak a Senning-m(itott betegekben.

Megbeszélés

A TGA-s betegeink morbiditdasaban szignifikdns kilonbség nem volt igazolhat6. A mortalitds a Mustard-
csoportban magasabb volt. A hosszUtava utankovetés eredményei alapjan a Senning-m(itott betegek életmi-
nésége és funkcionalis kapacitasa kedvezébb.
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Dr. Csaba Gergely J6zsef*

Szobeli és irasbeli vizsgakra valo felkésziilés 6sszehasonlitasa
orvostanhallgatdk korében

Témavezetd: Dr. Csathé Arpad! | Tarstémavezetd: Prof. Dr. Fiizesi Zsuzsanna!

1 - Pécsi Tudomanyegyetem Altalanos Orvostudomanyi Kar, Magatartastudomanyi Intézet

Bevezetés

A szubjektivnek és emiatt kevésbé megbizhatdnak tartott szébeli vizsgak a nyugati orvosképzésben nagyrészt
hattérbe szorultak, ezzel szemben a magyar orvosképzésnek tovabbra is jelentds részét képezik. A szdbeli
vizsgak fé elénye a tanulasra kifejtett pozitiv hatds lehet, azonban az irasbeli és szébeli vizsgatipusok ilyen
szemszogbdl vald ésszehasonlitasa kevésbé vizsgalt terllet. Jelen kutatds célja annak vizsgélata volt, hogy
van-e érdemi kilonbség a két tipusu elméleti vizsgakra valé felkésziilésben.

Méddszerek

Online anonim kérdéives felmérést végeztiink harom egymdst kévetd tanévben (2022-2025) a Pécsi
Tudoményegyetem Altalanos Orvostudomdnyi Kardn maésod-, harmad-, negyed- és otddéves orvostan-
hallgatok korében. A vizsgélat 19 elméleti vizsgara valé felkésziilést elemezte, melyek kéziil 8 irdsbeli és 11
szobeli vizsga volt. A hallgatok a kérdéiv kitoltése soran kivélasztottak egy teljesitett tantargyukat, majd egy
4-fokozatu skalan értékelték, hogy mennyire tanultdk meg az adott vizsga egyes témait (,egyaltalan nem ta-
nultam meg" — ,alaposan megtanultam”). Ezen tul a hallgaték egy 5-fokozatl Likert-skalan 6sszességében
értékelték a felkésziilésiiket.

Eredmények

1042 vélasz 6sszesitése alapjan a hallgatok dsszességében szignifikdnsan részletesebb felkészilésrél szamol-
tak be a szébeli vizsgak esetében, mint irasbeli vizsgak kapcsan (4,25 vs. 3,49, p<0,001). Tovabba a tanulas
mértéke jelentésen magasabb volt a szdbeli vizsgdk tételei kapcsan az irdsbeli vizsgdk témakoreihez képest:
az ,alaposan megtanultam” atlagos aranya magasabb (70,0% vs. 47,8%, p<0,001), mig az ,egyaltalan nem
tanultam meg" atlagos aranya szignifikdnsan alacsonyabb volt (1,2% vs. 5,8%, p<0,001). A legtobb szébeli
vizsga esetében az ,alaposan megtanultam” arany meghaladta a 60%-ot, mig az irasbeli vizsgdknal ez az érték
altaldban 60% alatt maradt.

Megbeszélés

Eredményeink arra mutatnak, hogy a szébeli vizsgak kedvezébb tanuldsi hatast fejthetnek ki az irasbeli vizs-
gakhoz képest, mivel a hallgatok Ugy érzik, hogy ezek alaposabb felkésziilést igényelnek. Ez 6sszhangban all
korabbi kutatasokkal, amelyek szerint a hallgatok a szébeli vizsgakat hitelesebbnek és hasznosabbnak tartjak,
annak ellenére, hogy ezek nagyobb stresszel jarhatnak, és a megbizhatosaguk, objektivitasuk korlatozott.
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Varga Andras?

Személyiség, érzelem és pszichobioldgia: A mentalis adaptacio
vizsgalata versenyszezonban

Témavezetd: Paic Robert? | Tarstémavezetd: Karsai Istvan®
1 - Pécsi Tudomanyegyetem Altalanos Orvostudomanyi Kar, Anatémia Intézet
2 — Pécsi Tudoméanyegyetem Természettudomanyi Kar, Sporttudomanyi és Testnevelési Intézet

3 - Pécsi Tudomanyegyetem Altaldnos Orvostudomanyi Kar, Testnevelés- és Mozgaskézpont

Bevezetés

A kutatas célja annak feltarasa volt, hogy a Cloninger-féle pszichobiolégiai modell temperamentum- és karak-
terdimenzidi (TCI55) milyen kapcsolatot mutatnak a sportoldk affektivitasaval, stressz- és szorongésszintjével,
onértékelésével és testi tlineteivel versenyszezon alatt.

Moédszerek

A vizsgalatban 182 sportol6 (102 né, 80 férfi) vett részt. A személyiségméréshez a Cloninger-féle pszichobiold-
giai modell, az affektivitds méréséhez a PANAS, az 6nértékeléshez a Rosenberg Onértékelési Skala, a pszichés
distresszhez a DASS-42, illetve a Szubjektiv Testi Tunetek Skala kerdlt alkalmazasra.

Eredmények

Az artalomkertilés erds kapcsolatot mutatott a negativ affektivitassal (r=0.519), a szorongassal (r=0.479) és
a testi tiinetekkel (r=0.473). Az 6niradnyitottsag pozitiv dsszefliggést mutatott a pozitiv affektivitassal (r=0.324),
és forditott kapcsolatban allt a testi tinetekkel (r=-0.351). A transzcendenciaélmény és a pozitiv érzelmek
kozott szintén talaltunk kapcsolatot (r=0.367).

Megbeszélés

A sportolék mentélis adaptacidja és stresszkezelése jelentésen befolydsolja a személyisége. Az artalomkerilés
magasabb szorongas- és stresszszinttel, valamint erésebb testi tlinetekkel jar egylitt, mig az 6niranyitottsag és
a pozitiv affektivitas segitheti a mentdlis ellenalléképességet. A transzcendenciaélmény és a pozitiv affektivitas
kapcsolata Uj nézépontot adhat a mentalis alloképesség fejlesztéséhez.

Tamogatas

Az EKOP-24-2-1 szamu projekt a Kulturalis és Innovaciés Minisztérium, Nemzeti Kutatasi Fejlesztési és Inno-
véciés Alapbdl nyUjtott tdmogataséaval, az EKOP-24-2--PTE-326 kédszdmU egyetemi kutatéi 6sztdndij prog-
ramjanak finanszirozadsaban valésult meg.
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rson-Bartel Rébert* | Wael Taji Miller?

Az elsé éjszaka hatas vizsgalata egészséges populacioban
tobbnapos obszervacios vizsgalat részeként

Témavezet6: Dr. Ujma Péter!

1 - Semmelweis Egyetem, Magatartastudomanyi Intézet

Bevezetés

Az elsé éjszaka hatas (FNE) az alvasmindség kezdeti romlasa, amely laboratériumi és otthoni alvasvizsgalatok
soran egyarant megfigyelheté. Jellemz6i a hosszabb elalvasi id6, alacsonyabb alvashatékonysag, tobb éjszakai
ébredés és csokkent REM alvas. Ezek a véltozasok torzithatjdk a mérések eredményeit, ezért fontos megérteni,
hogy az alvasszerkezet milyen Gtemben stabilizalodik. Kutatasunk célja az FNE idSbeli alakulasanak vizsgalata
egy tobbnapos otthoni alvdsmonitorozas segitségével.

Méddszerek

A vizsgalat a BSETS adatbazis 270 résztvevéjének hét éjszakanyi alvasadataira épilt, amelyeket
DREEM2 EEG-fejpanttal rogzitettiink. Az alvasmindséget és szerkezetet linearis vegyes modellezéssel (LME)
elemeztik MATLAB program segitségével, random intercept modell alkalmazasaval az egyéni kilonbségek
figyelembevételére. Az éjszakak valtozasait post-hoc paronkénti 6sszehasonlitassal értékeltiik két egymast
kovetd éjszaka kozott. A szignifikanciat z-probaval és p-érték szamitassal ellendriztiik.

Eredmények

Az elsé éjszaka hatds alvasmindség tekintetében valdban lecseng a masodik mért éjszakara. Az alvashatékony-
sag 1,2%-kal nétt, mig a Groningen alvasminéség skalan 1,6 pontos csékkenés volt megfigyelhetd. Ugyanakkor
tobb alvasi paraméter Iépcsdzetesen valtozott az elsétdl a negyedik éjszakaig. igy a teljes alvasi idé 20 perccel,
a REM-ben toltott id6 8 perccel, mig a N2-ben toltott id6 9 perccel nétt naponta. Ekézben az alvas kezdete nem
tolédott késébbre szignifikdnsan, azonben az ébredés idépontja igen.

Megbeszélés

Eredményeink alapjan az elsé éjszaka hatds az alvdsmindség szempontjabol valdban csak az elsé éjszakat
érinti, mivel a masodik éjszakara az alvashatékonysag javul és a szubjektiv alvasmindség kedvezébbé valik.
Ugyanakkor az EEG-fejpanttal kapcsolatos habituacié fokozatos folyamatként jelentkezik, amely a késébbi,
fellletesebb alvasciklusok megszakadasan érhetd tetten. Az alvasszerkezet teljes normalizalédasa csak a ne-
gyedik éjszakara kovetkezik be. Ez kiilondsen fontos, ha a REM alvas folytonossagat vagy mennyiségét kivan-
juk vizsgalni, mivel szdmos pszichiatriai korkép (pl. affektiv zavarok, szorongasos betegségek) esetében ennek
preciz mérése elengedhetetlen. Eredményeink azt sugalljak, hogy ilyen kutatdsokhoz legaldbb négy éjszakanyi
adaptacidra van sziikség az adatok megbizhato kiértékeléséhez. Vizsgalatunk kézvetleniil hozzéjarulhat a klini-
kai alvasvizsgalatok protokolljanak finomhangolasahoz, javitva azok diagnosztikai megbizhatdsagat.

Tamogatas

Nemzeti Felséoktatasi Osztondij, Kerpel-Fronius Odén Tehetséggondozé Program, Egyetemi Kutatdi Oszténdij
Program, A Kulturalis és Innovaciés Minisztérium 2024-2.1.1-EKOP-2024-00004 kddszamu egyetemi kutatoi
Osztondij programjanak a Nemzeti Kutatasi, Fejlesztési és Innovacios Alapbdl finanszirozott szakmai tdmoga-
tasaval készult.
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Laszlé Hunor David:

A pszichoszocialis, kognitiv és szubjektiv fizikalis képességek
hosszl tavu valtozasa intenziv osztalyon kezelt gyermekeknél

Témavezet6: Dr. Horvath Klara®

1 - Semmelweis Egyetem Gyermekgydgyaszati Klinika Tlizolté utcai részleg

Bevezetés

Az intenziv osztalyos kornyezet tobb tényezd révén befolydsolhatja a gyermekek pszichoszocialis, kognitiv, és
fizikalis statuszat, azonban ezen tényezék felderitése még varat magara. Klinikai megfigyelések alapjan az em-
litett tulajdonsagok az intenziv osztélyos tartézkodas soran sok gyermeknél hosszu tavon zavart szenvednek,
ezen tlinetek 0sszességét poszt-intenziv terdpias szindrémanak (PICS) nevezi az irodalom. Kutatdsunk célja
egy prospektiv kohort vizsgalat keretében leirni a gyermekintenziv osztalyos dpolast kévetd pszichoszocialis,
kognitiv, és fizikélis valtozasokat a hazabocsatas utan 2 és 6 honappal, és feltérképezni az ezen véltozasokat
esetlegesen befolyasolé klinikai paramétereket.

Moédszerek

Az adatgy(jtés az intenziv osztéalyon kezdddik, ahol a szll6kkel kérdéiveket téltetlink ki gyermekiik pszichoszo-
cialis, kognitiv és fizikélis jellemzGire vonatkozdan, amit a hazabocsatds utdn 2 és 6 honappal megismétlink.
Az intenziv osztédlyos tartdézkodas alatt rogzitjik a kérddivvel vizsgalt véaltozokra esetlegesen hatd paraméte-
reket és egy csuklon hordhaté eszkéz segitségével monitorozzuk a beteg napi aktivitdsat, amelyet a Nappali
aktivitasi arannyal (Daytime Activity Ratio [DARE]) jellemziink. A kiilonb6z6 idépontban felvett kérdéivek ered-
ményeit egymassal, és az dpolas alatt rogzitett adatokkal vetjiik 6ssze.

Eredmények

El6zetes adataink azt mutatjak, hogy a PICS szamos eleme megjelenik a hazabocsatast koveté hdnapokban,
kiemelkedé a viselkedési tiinetek romlasa az utdnkovetés masodik havaban (p=0,011). Az dpolast jellemzé sza-
mos vizsgalt kortilmény hatast gyakorol a mért paraméterekre, ezek kozul kiemelendé az invaziv |élegeztetés
negativ hatdsa az életmindséget jellemzé pontszamokra. Az alacsonyabb nappali aktivitasi aranyok mérsé-
kelt korrel4ciot mutattak a hiperaktivitasi és kortarskapcsolati problémak, a kognitiv és fizikalis tulajdonsagok
romlasaval. A prezentalt eredmények 46 fényi kiinduldsi kérdéiv, 23 fényi két hdnapos, és 16 fényi 6 honapos
utankovetéses kérddiv elemzésébdl szarmaznak.

Megbeszélés

Eddigi eredményeink azt valészinUsitik, hogy a gyermekintenziv osztalyos tartézkoddas pszicholégiai szem-
pontbdl megterhelé élmény, melynek feldolgozasa a fizikélis gydgyulas idejét joval meghaladhatja. Az intenziv
terapia bizonyos kértilményeinek, kiemelten az IMV-nek, és DARE-nek a PICS egyes elemeire kimutathaté szig-
nifikdns hatasa van.
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Tar Sarolta?

A nyalban lévé szteroid hormonok segithetnek-e a felsd léguti
infekciok eldrejelzésében futoknal?

Témavezetd: Dr. Tékus Eval
1 - PTE AOK Sportmedicina Tanszék

Bevezetés

A sportolok aktualis fizikai allapotdnak meghatéarozéasara szolgalé eljarasok a sporttudomanyi vizsgalatok egy
lényeges kutatasi terliletét képezik. A nydlban taldlhato szteroid hormonok mérése nem invaziv médon nyujt-
hat informaciét a fizikai stressz mértékérdl. Célkitlizéstink volt amatér futdk korében vizsgalni a nyél szteroid-
hormon szinteket egy kéthonapos idészakban, illetve azok 6sszefliggéseit a kialakulé felsé léguti infekcidkkal
(URTI), alkalmazhatosagukat a felsé léguti fertézések elérejelzésében.

Méddszerek

A vizsgalati személyek (N=23; 39,16%7,89 év) egészséges, kozépkord amatér futok voltak. Egy kéthonapos idé-
szakban vizsgaltuk 6ket, heti rendszerességgel. A kutatas kezdetén alanyaink részt vettek egy testosszetétel
mérésen, majd ezt kévetéen egy maxima futopados terhelést végeztiink. Minden héten az adat- és mintagy(ij-
tés része volt: a 21 kérdéses Wisconsin felsé léguti kérddiv kitoltése, és a nydlminta gydjtés. A nyal szabadhor-
mon koncentracidit ELISA teszt segitségével mértiik. A kovetkezd statisztikai probakat végeztik: egyszempon-
tos varianciaanalizis, ismételt méréses ANOVA, diagnosztikai specificitds meghatarozasa.

Eredmények

PILOT vizsgalatunk soran a nyal szteroid hormonjai kézil csak a kortizol esetében taldltunk szignifikans k-
|6nbséget a 8 hét sordn az egészséges és URTI-n atesett sportoldk kozott. A sportoldk kézel 40%-anal fordult
elé URTI a kéthénapos vizsgalat soran. Az URTI megléte alapjan alanyainkat két csoportba soroltuk: egészséges
csoport, illetve a beteg csoport (URTI csoport). A két csoport kozott nem volt szignifikdns kiilonbség antropo-
metriai eredményeikben. Azok az URTI sportoldk, akik folyamatos tliineteket mutattak a Wisconsin kérd6iv
alapjan, az ¢ kortizol szintjik szignifikdnsan magasabb volt. Azoknal a sportoléknal, akiknél sikeriilt megha-
tarozni a nyugalmi kortizol szintet, de betegek lettek a vizsgalati id6szakban, néluk megfigyelheté volt, hogy
ha 2 hétig legalabb 50%-os kortizol szint valtozas van az egyéni nyal kortizol szinthez képest, akkor alakul ki
legtobbszor URTI. A nyal kortizol teszt szenzitivitasa 75,0% volt.

Megbeszélés

Kovetkezésképpen alléképességi sportoloknal a nyal kortizol szint folyamatos nyomon kdvetése egyik potenci-
alis eszkoze lehet a felsé léguti infekciok megel6zésének, megakadalyozva igy a nem funkciondlis tulterhelés
és tuledzettségi szindroma kialakulasat.

Tamogatas
L4szl6 Janos Doktorandusz Kutatéi Oszténdij
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Szilovics Lilla*

Stroke betegek jaras, valamint egyenslily fejlesztése ciklikus
és hagyomanyos mddszerekkel

Témavezet6: Melczer Csaba!

1 — Pécsi Tudomanyegyetem, Egészségtudomanyi Kar, Sporttudomanyi Intézet

Bevezetés

A stroke agyi perflzidvesztés talajan kialakuld neurologiai betegség, amely gyakran jarast, egyensulyt, élet-
mindséget rontdé maradvanytinetekkel jar. Célom krénikus szakaszban lévé stroke betegekben 2 hénapos
hagyomanyos gydgytorna (egyensuly- és jarasfejlesztés, izomerdsités, funkcionalis gyakorlatok) és annak szo-
babiciklizéssel valé kiegészitésének (ciklikus csoport) komplex paraméterekkel torténd 6sszehasonlitasa volt.

Moédszerek

Prospektiv, longitudindlis vizsgadlatomban 12 beteget (56,5+9,3 év; min. 12 hénap stroke utan; 7 férfi, 5 né)
randomizaltam kisérleti (heti 3-3 éra gyogytorna+szobabicikli) és kontroll csoportokba (heti 3 éra gyogytorna).
A kezelés el6tt és utan az egyensulyt Berg Balance skalaval és Timed Up and Go teszttel, jarassebességet és al-
l6képességet 10 m és 6 percjarastesztekkel, onellatast Functional Independent Measurement és Stroke Impact
skalakkal mértiik fel. Statisztikai elemzést paros és paratlan t-prébaval végeztiink.

Eredmények

Mindkét protokoll hatdsara minden paraméter fejlédést mutatott a kezdeti értékekhez viszonyitva, de a szo-
babiciklizéssel kiegészitett hagyomanyos gyogytorna szignifikdnsan jobb egyensuly-javulast eredményezett.
Kiemelendd, hogy a Berg Balance skala elére nyujtott labbal torténd allds pontszama a ciklikus csoportban
162,5%-0s javulast mutatott a hagyomanyos csoport 70%-os fejlédéséhez képest. A jaras- és életmindség
funkciok is jobban javultak a kombinalt tornas csoportban, de az alacsony elemszamok mellett a kiillonbség
statisztikailag nem szignifikans.

Megbeszélés

A szobabicikliztetés kénnyen megvaldsithatd, koltséghatékony és az egyensuly-javitast jelentésen el6segité
terapia, ezért stroke betegek hagyomanyos gyogytornajanak kiegészitésére egyértelmiien javasolt a mozgas-
rehabilitacié optimalizalasara. A jov6ben tobb beteg bevonasaval alcsoport elemzéseket terveziink.
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mihaly

Nehezen tamadhatoé fehérje-fehérje kdlcsonhatasi felszinek
feltérképezése UV-reaktiv felszin fragmensek segitségével
a KRas G12D fehérjén

Témavezet6: Prof. Dr. Martinek Tamas! | Tarstémavezet6: Dr. Wéber Edit*
1 - SZTE SZAOK Orvosi Vegytani Intézet

Bevezetés

A fragmens alapu hatéanyagfejlesztés az egyik leghatékonyabb stratégia a gydgyszerkutatasban. Viszont,
a kismolekulas fragmensek sz(irése, majd a célfehérjéhez gyengén kot6d6 fragmensek 6sszekapcsoldsa olyan
fehérje célpontok esetén lehet sikeres megkozelités, melyek kotézsebbel rendelkeznek, tehat képesek a kis-
molekulas hatéanyagok megkotésére. A human proteom 80%-a azonban nehezen tamadhaté fehérje, melyek
nagy és olddszernek kitett felszintik miatt nem képesek a kismolekuldkat megkétni. Célunk volt, hogy fehérje
felszint utanzo foldamer fragmensekkel nehezen tdmadhato célpontok felszinét feltérképezziik, majd a meg-
felel6 foldamer épitéelemeket 6sszeépitve nagyobb affinitast foldamert hozzunk létre, igy kiterjesztve a frag-
mens alapt hatéanyagfejlesztést a kotézsebbel nem rendelkezé célpontokra.

Méddszerek

Vizsgalatainkat az egyik legnagyobb gyogyszerkémiai kihivast jelenté KRas G12D, fehérjén végeztik.
Egy 100-tagl foldamer kényvtarat teszteltlink, melyek UV-reaktiv csoportot tartalmaztak, igy a kotédd
foldamerek a célpontot kovalensen jeldlték. A szlirést HPLC-MS-sel végeztiik. A leghatékonyabb fragmensek
kotédési helyét proteomikai tomegspektrometrids modszerrel, illetve 15N HSQC NMR titraldssal hataroztuk
meg. Dinamikus kovalens konyvtar (DCL) kisérletekben nagyobb affinitast foldamer dimereket hoztunk létre.
A legjobbnak bizonyul6 dimereket karakterizaltuk.

Eredmények

A felszin fragmensek két proteinogén aminosav oldalldancukkal képesek voltak a célfehérje felszinét felismerni
és a célponthoz kotédni. Szamos foldamer fragmens taldlatunk volt, melyek kotédése oldallanc-fliggé minta-
zatot mutatott. Az UV-reaktiv jel6lé a szlirést hatékonnya tette és a foldamer fragmensek kétéhelyét lokali-
zalni tudtuk. A foldamerek felismerték a KRas fehérje-fehérje kolcsonhatési felszineit, tovabba felderitettek Uj,
potencialisan tdmadhaté régiokat is. Fehérje-templatolt DCL kisérletekben a fragmensek affinitasat névelni
tudtuk, majd a dimereket karakterizaltuk.

Megbeszélés
A létrehozott UV-reaktiv foldamer fragmens konyvtar alkalmazasa, majd az épitéelemek dsszekotése éltalanos
megoldast jelenthet a nehezen tdmadhaté fehérje célpontok ellen.

Tamogatas

EKOP-24-2-SZTE-301, NKFIH K134754, TKP2021-EGA-32 A jelen kézlemény alapjaul szolgéld kutatast a Nem-
zeti Orvosbioldgiai Alapitvany Nemzeti Tudésképzé Akadémia Programja tamogatta a Kulturalis és Innovacios
Minisztérium pénzligyi hozzajarulasaval.
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Sotér Fruzsina® | Szilagyi al

Az etanol képz6dést serkent6 és részecskeméret-modulalé hatasa
kohleat gyogyszerhordozo rendszerekre

Témavezet6: Dr. Bozé Tamas?

1 - Semmelweis Egyetem Biofizikai és Sugarbiolégiai Intézet

Bevezetés

A kohleatok foszfolipidekbdl feléplils, sz6nyegtekercsre emlékeztetd szerkezet(, potencidlis hatéanyag-hordo-
z6 nanorendszerek. Biofarmaciai tulajdonsagaik igéretesek, azonban alkalmazasukat korlatozza, hogy méretel-
oszlasuk nem optimalis, és képzédésiik soran nem-kohleat lipidstruktlrak is megjelennek. Megfelelé méretel-
oszlasu, nagy tisztasagu kohleadtsokasagot eredményezé, nagy hatékonysagu gyartasi eljaras mindmaig nem
all rendelkezésre. Kutatdmunkank célja az etanol kohledtképz&désre, valamint a kialakuld strukturak szerkezeti
és nanomechanikai tulajdonsagaira gyakorolt hatasanak vizsgalata.

Moédszerek

A kohleatokat unilamellaris dioleoil-foszfatidilszerin (DOPS) liposzémakbdl (d = 100 nm), ill. a foszfolipid alko-
holos oldatabdl allitottam elé CaCl, hozzdadasaval. Az egyes mintak etanoltartalma 0-100 térfogatszazalék
kozott valtozott. A képz6dott részecskék szerkezeti és nanomechanikai tulajdonségait atomieré-mikroszkopos
képalkotéssal és er6spektroszkdpiaval vizsgaltam.

Eredmények

A kalcium hozzaadasara a DOPS liposzomakbdl tobb mikrométer atméréjli részecskeaggregatumok képzdédtek.
Etanol hidnydban az aggregatumokban a kohleatok mellett multilamellaris vezikuldk (MLV) és egyéb lipid-
strukturak is megjelentek. A képz8dott formak aranyat a lipidkoncentracié befolydsolta: magasabb koncentra-
ci6 esetén az MLV-k voltak tobbségben, mig alacsonyabbndl egyre nagyobb szamban jelentek meg kohleatok
az aggregatumokban. Etanol jelenlétében (250%) a kohleatok ardnya jelentésen megnétt. Az etanolkoncent-
racié 70% folé emelése a részecskék hosszméretét 2-3 um-r6l 300-500 nm-re csékkentette. Az ennél ma-
gasabb (80-100%) etanoltartalom a részecskehatarok fokozatos elmosdédasat eredményezte, az inkubacios
id6tél figgden. A részecskék a nanomechanikai analizis soran a kohleatokra jellemzé eréspektrumot mutattak,
jol elkulonithetd erévélasz-6sszetevdkkel.

Megbeszélés

Az etanol kettds, koncentraciofliggd hatast gyakorol a kohledt nanorészecskékre: egyrészt jelentésen el@se-
giti kialakulasukat, masrészt csokkenti a hosszméretiiket. A jelenség hatterében valdszinlileg az all, hogy az
etanol fellazitja a kalciumkotott membrankettdsrétegek szerkezetét, igy kedvezve a tekercsszerkezet kialakula-
sanak. Erdekes megfigyelés, hogy a részecskék zstfoltsdganak csdkkentése Snmagaban is elésegiti a kohleat-
képzédést, valdszinlileg az MLV-k és kohleatok kozotti dtalakulds térbeli akadalyozottsaganak mérséklésével.
Eredményeink hozzéjarulhatnak optimélis részecskeméret-eloszlast kohleat alapl hatdéanyag-hordozé rend-
szerek fejlesztéséhez.
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Nagy Anett!

| llliéolajok a korhazi fert6zést okozoé baktériumok ellen:
kakukkfii és teafa illéolajok in vitro vizsgalata

Témavezetd: Dr. Ormai Edit* | Tarstémavezetd: Dr. Balazs Viktoéria Lilla*

1 - Pécsi Tudoméanyegyetem, Gydgyszerésztudomanyi Kar, Farmakognéziai Intézet

Bevezetés

Az antibiotikum-rezisztencia, amely tobbek kézott 6sszefliggésbe hozhatd a baktériumok biofilmképzé saja-
tossagaval, napjainkban vildgszerte rendkivil stlyos problémat okoznak az egészségligyben. Az Egészségligyi
Vildgszervezet varakozasai szerint a rezisztens baktériumok altal okozott fert6zések évente 10 millié dldozatot
kovetelnek. Az antibiotikum-rezisztencia névekvé el6forduldsa miatt egyre nagyobb figyelem irdnyul alternativ
megoldasokra, példaul az illéolajok alkalmazasara. Kisérleteink kozéppontjdban a kérhazi fert6zések elsédle-
ges koérokozoi, a Pseudomonas aeruginosa (ATCC 27853), illetve a meticillin-rezisztens Staphylococcus aureus
(ATCC 700698) alltak. Kutatasunk célja, hogy vizsgaljuk a kakukkfli és a teafa illéolajok in vitro hatékonysagat
az egészségligyi ellatassal dsszefliggésbe hozhaté megbetegedések és a biofilmképzédés elleni kiizdelemben.

Méddszerek

Az ill6olaj Osszetételét GC-MS analitikai mddszerrel, majd a minimalis gatlé koncentracios (MIC) értékeket
mikrodiltciés mddszerrel hataroztuk meg. A biofilmképzédést gatlo kisérletek elvégzése soran kristalyibolya
festést hasznaltunk, majd gatlasi rata értékeket szamoltunk. Eredményeink szemléltetésére pasztazo elektron-
mikroszképos (SEM) felvételeket készitettiink.

Eredmények

A GC-MS analizis eredményei alapjan megallapitottuk, hogy a kakukkf(i ill6olajanak fékomponense a timol
(53,9%), mig a teafa illéolajban a terpinén-4-ol dominal (38,4%). Eredményeink szerint a P. aeruginosa eseté-
ben a biofilmképzédés gatlasaban a legjobb hatékonysagot a teafa és a kakukkf(i 2:1 aranyu elegye mutatta
(85,30%-0s gatlasi rata). Az MRSA biofilm képzédésének csokkentésében pedig a teafa és kakukkfli 1:2 ara-
nyl kombinéacioja volt a leghatékonyabb, 89,03%-os gatlasi rataval. Az illdolajok biofilm-degradalo képességét
SEM felvételeink is alatdmasztjak.

Megbeszélés

In vitro eredményeink alapjan a kakukkf(i és a teafa ill6olajdnak kombinaciéi biofilmképzédést gatlé tulajdon-
sagai révén lehetéséget adhatnak arra, hogy alternativ, kiegészit6 terapids megoldasként alkalmazasra kerdil-
jenek a nozokomialis fert6zések elleni harcban.

Tamogatas
A Pécsi Tudomanyegyetem Kriszbacher Ildikéd Tehetséggondozd Program 2024/2025. tanévi tdmogatas-
aval készlt.
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Shubail Sarah*

Gaultheria fragrantissima és Nigella sativa kivonatanak vizsgalata
kontakt dermatitiszben és pszoriazisban

Témavezetd: Dr. Csikds Eszter' | Tarstémavezet6: Dr. Horvath Gyorgyi!

1 - Pécsi Tudomanyegyetem Gyogyszerésztudomanyi Kar Farmakognédziai Intézet

Bevezetés

A Nigella sativa, azaz a feketekdmény zsirosolajat az arab orszagokban mar évszazadok ota alkalmazzak
gyogyaszati célokra. A Gaultheria nemzetség fajainak ill6olajat napjainkban gyakran hasznaljak gyulladascsok-
kenté és izlleti megbetegedések esetén. Kutatdsunk soran arra kerestiik a valaszt, hogy a Nigella zsirosola-
ja és a Gaultheria illéolaja kilon-kilon és kombinaciéjukban hogyan hat az allergias kontakt dermatitiszre
és a pszoriazisra. Az allergias kontakt dermatitisz egy krénikus, gyulladasos bérbetegség, ami példaul fémek
vagy egyes novényi anyagok altal kivaltott kés6i tipust allergids reakcio. A pszoriazis egy kronikus, autoimmun
bérbetegség; vastag, pikkelyes, voros foltok kialakuldsdhoz vezet, ami gyakran jar fajdalommal és viszketéssel.
A pszoriazis és a kontakt dermatitisz kezelése féként a tiinetek csokkentésébdl all, amire gydgyszeres kené-
csoket alkalmaznak, viszont ezek gyakran mellékhatdsokkal jarnak.

Moédszerek

Kutatasunk soran a két névényi kivonatot az oxazolon-indukalta kontakt dermatitisz modellben és az imikimod
altal kivaltott pszoriazis modellben vizsgaltuk. Kisérletiinkben bérvastagsagot, vérataramlast, vizateresztd
képességet, immunoldgiai méréseket (citokin koncentracio, MPO enzim aktivitds) és szévettani vizsgala-
tokat végeztlnk.

Eredmények

Kisérleteink soran a kontakt dermatitiszes modellben a kontrollhoz viszonyitva az oxazolon szignifikansan
megnovelte az 6démat, a vérataramlast, az MPO-aktivitast és a mért pro-inflammatorikus citokinek szintjét
a fulben. A Nigella zsirosolaj és a Gaultheria ill6olaj 6nmagaban is csokkentett bizonyos oxazolon-indukalta
valtozasokat, a kett6 keveréke viszont szignifikdnsan csokkentett minden paramétert. A pszoriazis modelltink-
ben az imikimoddal kezelt bérterllet vastagsaga, perfuzidja és vizveszté képessége egyardnt megnovekedett.
A Gaultheria illéolaja kis mértékben csokkentette a bdérvastagsagot a pozitiv kontrollcsoporthoz képest.
A Nigella—Gaultheria kombinacidja nem befolyasolta jelentésen sem a bérvastagsagot, sem a vizateresztd
képességet, ugyanakkor a vérataramlast a masodik naptél kezdve csokkenteni kezdte.

Megbeszélés

Eredményeink alapjan a fektekomény zsirosolajanak és a kiszé fajdbogyé illéolajanak kombinacidja hatésos
lehet az allergias bérgyulladas kezelésében. A pszoriazis esetében annak ellenére, hogy a két névény olaja
mutatott néhol biztaté eredményeket a vizsgalt paraméterek esetén, gyulladascsokkentd tulajdonsaguk eddigi
tapasztalataink alapjan nem jelenthet6 ki egyértelm(en.

Tamogatas

A kutatds a Kulturdlis és Innovaciés Minisztérium Nemzeti Kutatdsi, Fejlesztési és Innovécids Hivatal EKOP-
24-4-11-PTE-242 paélyazatanak tdmogatasaval valosult meg. A Pécsi Tudomanyegyetem Kriszbacher Ildikd
Tehetséggondozd Program 2024/2025. tanévi tamogatasaval készilt.
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Kovacs Tamara?

”wr

Alacsony molekulatomegii kitozan oligoszacharidok el6allitasa,
szerkezetjellemzése és kolcsonhatasvizsgalata

Témavezet6: Dr. Béni Szabolcs?
1 - EG6tves Lorand Tudomanyegyetem

2 - Semmelweis Egyetem

Bevezetés

A hulladékként nagy mennyiségben rendelkezésre &ll6 kitinbdl elddllithatd kitozan biokompatibilitasa,
alacsony toxicitasa, biodegradalhatésaga, valamint antitumor, antimikrobidlis és antioxiddns hatdsa miatt
kiemelt figyelmet kap a gyogyszeriparban, kilénésen bioaktiv segédanyagként és hatdéanyag-hordozoként.
Gyenge vizoldhatésaga azonban jelentésen korlatozza kozvetlen alkalmazasat. Az alacsony molekulatomegti
kitozan oligoszacharidok (COS) jobb oldhatésaguk és fokozott bioldgiai aktivitasuk révén igéretes alternativat
kindlnak a készitményfejlesztés soran. Szerkezetiik pontos jellemzése és szabalyozott eléallitasuk azonban
még nem megoldott, ami akadélyozza gydégyszerkonyvi standardizaciojukat és széles kordi ipari alkalmazasukat.

Moédszerek

Munkank soran a COS-okat kémiai depolimerizaciéval allitottuk eld, az emésztés el6rehaladasat pedig
1 H NMR-mérésekkel kovettiik nyomon. A kapott hidrolizatum elemzésére tobb kromatografias technikat is
teszteltlink, és az oligoszacharidok izoldldsara a méretkizarasos kromatografia bizonyult a legalkalmasabb-
nak. A kitobidz és kitotriéz NMR- asszignaciojat, valamint bazicitdsanak meghatéarozasat 1D és 2D NMR-spek-
trumok alapjan végeztik el. Tovabba vizsgaltuk az anionos fondaparinux és sugammadex oligoszacharidokkal
valé kélcsonhatasait is.

Eredmények

A kémiai depolimerizacié soran sikeresen allitottunk el teljesen deacetildlt kitotriézt és kitobiozt, ame-
lyeket méretkizarasos kromatografidval egymastol, valamint az acetilalt szarmazékoktdl is elvélasztottunk.
A szakirodalomban felvetett batch-to-batch eltéréseket a savas hidrolizis sordn mi nem tapasztaltunk. Elséként
végeztlk el a kitobidz és kitotriéz teljes NMR-jellemzését, valamint megallapitottuk, hogy mig a linearis, anio-
nos fondaparinux esetében a COS-ok véltozatos sztochiometridji asszocidtumokat hoznak létre, a ciklikus,
anionos sugammadexszel nem alakitanak ki kdlcsénhatast.

Megbeszélés

A kitozan leggyakrabban egy széles moltomegtartomannyal jellemzett, polikationos, linearis poliszacharid,
amelynek fizikai, kémiai és bioldgiai tulajdonséagait a polimerizacio és az acetilaltsag mértéke jelentésen befo-
lydsolja. A heterogén tulajdonsagai nemcsak a gyogyszeripari alkalmazasat korlatozzak, hanem az irodalom-
ban eléfordulé ellentmonddsokat is magyarazzak. Eredményeink rdmutatnak, hogy a COS-ok szerkezetének
pontos ismerete Uj utakat nyithat a bioaktiv oligoszacharidokra épulé rendszerek fejlesztésében.
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Fibromyalgia egérmodell
farmakoldgiai validalasa

Témavezetd: Dr. Borbély Eva® | Tarstémavezetd: Dr. Fiilop Barbara?

1 - PTE-AOK Farmakolégiai és Farmakoterapiai Intézet

Bevezetés

A kronikus primer fajdalom allapotok (mely fajdalmakban nem azonosithaté lokalis szervi vagy szoveti kivaltd
tényez8), mint példaul a fibromyalgia (FM), névekvé populaciot érinté problémak. Az FM gyogyszeres kezelése
nem megoldott, a kialakuldsara vonatkozé ismereteink hidnyosak, igy a megfelelé fajdalomcsillapitas megta-
lalasa siirgetd kérdés. Célunk egy megfelel6 transzlacios értékli FM allatmodell vizsgalata, mely hozzéjarulhat
Uj, célzott terapiak kifejlesztéséhez.

Médszerek

Az altalunk vizsgalt, FM-szer( fajdalmat a kronikus immobilizacids stressz modellel hoztuk létre C57BI/6 him
és néstény allatokban. Az egerek naponta 6 o6rat toltenek egy, az allat mozgasat korlatozé csében, 2 héten
at. A mechanikai fajdalomklszobot dinamikus plantaris eszteziométerrel, a hidegtolerancia véltozasat a lab-
elsévonalban hasznalatos adjuvans analgetikum gabapentint (10 mg/kg) és duloxetint (30 mg/kg), illetve
a betegek fajdalmat minimalis mértékben csillapitd opioid, tramadolt (20 mg/kg), NSAID, diclofenacot
(20 mg/kg) vagy fizioldgias séoldatot kaptak intraperitonealisan a kisérlet 2. hetétdl kezdédéen naponta,
a mérések eldtt fél draval.

Eredmények

A stressz hatdséra kialakult szignifikdns mechanikai hiperalgéziat (20-30%) a duloxetin mindkét nemben
(6'p<0,0001; ?p=0,0058), a gabapentin csak a him allatokban csokkentette ('p=0,0044; ?p=0,396), azonban
atramadol ('p=0,1152; ?p=0,1479) és a diclofenac (6'p=0,1006; ?p=0,5205) nem tudta jelentdsen csokkenteni
az allatok mechanikai fajdalomérzetét. A hidegtolerancia-tesztben nem volt szignifikans kilénbség a kilénbo-
26 kezelést kapott csoportok kozott.

Megbeszélés

Ezek alapjan elmondhaté, hogy az adjuvans analgetikumok hatasosnak bizonyultak a modellben, mig az opioid
és NSAID csoportokba tartozé vegytiiletek nem, tehat a modell farmakolégiai szempontbél hasonlé az emberi
megbetegedésben adott gyogyszervalaszhoz, farmakoldgiai validitasa megfeleld.
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Loso Ma Pal Laura?

| Hagyomanyos és alternativ dohanytermék hasznalok parodontalis
statuszanak vizsgalata

Témavezet6: Dr. Kispélyi Barbara PhD? | Tarstémavezetd: Dr. Vamos Orsolya?

1 - Semmelweis Egyetem Fogpdtlastani Klinika

Bevezetés

A dohdnyzas egészségre karos hatdsa mara koztudottd valt. A vildgszerte érvényben levé korlatozasoknak
hala a hagyomanyos cigaretta haszndlata visszaszoruléban van, azonban a hevitett dohanytermékek (pl.
1QOS) egyre nagyobb népszeriiségnek drvendenek, féleg a fiatalabb generacié korében. Sokan gy gondoljak,
hogy ezek a hagyoményos cigaretta kevésbé kéros alternativai, azonban az irodalomban ellentmonddasos
eredményeket taldlunk egészségre kifejtett hatdsaikrdl. Még egy kutatds sem vizsgélta a hevitett dohanyter-
mékek parodontalis egészségre gyakorolt hatasat. Kutatasunk célja 6sszehasonlitani a hagyomanyos ciga-
rettazék (HC), a hevitett dohanytermék hasznaldk (HDT), illetve a nemdohanyzdk (ND) klinikai és radioldgiai
parodontélis paramétereit.

Méddszerek

Kutatdsunkban 90 (30 HC, 30 HDT, 30 ND) paciens vett részt. Egy kérddiv segitségével 6sszegy(ijtottik az ada-
tokat a paciensek dohanyzasi és szajapolasi szokasairol, valamint demografiai hatterérdl. A klinikai vizsgalat
soran a plakkindex (PI), szondazasi inyvérzés (BOP), szondazasi tasakmélység (PPD) és a klinikai tapadas-
veszteség (CAL) keriiltek rogzitésre. A radioldgiai vizsgalathoz digitélis periapikalis rontgenfelvételek késziltek,
ezeken tortént a marginalis csontveszteség (mm) kiértékelése. Mintat vettlink a gingivalis crevicularis folya-
dékbol (GCF), melynek mennyisége (L) Periotron 8000 segitségével kerllt megallapitasra.

Eredmények

Relevans klinikai tapadasveszteség és marginalis csontveszteség egyik vizsgalati csoportban sem volt megfi-
gyelhetd. A PI, BOP, PPD=4 mm, PPD=3 mm+BOP+ 34,83 £ 15,60; 20,17 * 8,38; 4,40 + 6,06; 15,57 * 8,47 volt
a HC csoportban; 27,50 + 12,66; 21,23 +10,15; 4,30 * 7,25; 14,63 + 7,85 volt HDT csoportban; 22,30 + 12,58;
17,43£9,79; 0,77 £ 2,40; 4,27 £ 5,25 volt a ND csoportban. A GCF mennyiség a HC esetében 0,43 + 0,39, HDT
korében 0,56 + 0,56, ND pedig 0,27 + 0,35 volt.

Megbeszélés
A hevitett dohanyterméket hasznalok parodontélis paraméterei hasonléak a hagyomanyos cigarettazokéhoz.
A legkedvezdbb értékekkel a nemdohanyzék rendelkeznek.

Tamogatas
Kari Kutatési Palyazat 2023
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A sejt-sejt interakcidkat biztosito SLAMF receptorok

expresszids mintazatanak karakterizalasa human
dendritikus sejt altipusokban

Témavezet6: Dr. Pazmandi Kitti Linda*

1 - Debreceni Egyetem, Immunolégiai Intézet

Bevezetés

A sejtek kozotti homo-, illetve heterotipusos interakciokat biztosito szignalizacids limfocita aktivaciés molekula
csalad (SLAMF) tagjai esszencidlisak az immunsejtek fejlédéséhez, differenciadlédasahoz, éréséhez, aktivacioja-
hoz és ezéltal a megfelel§ immunvalaszok kialakitasdhoz. A SLAMF receptorok jelentsége féként a limfocitak
esetében ismert, mig a dendritikus sejtekben (DS) kevésbé feltart, holott a DS-ek a velesziletett immunitas
nélkilozhetetlen elemei, melyek altipusai kiilonbo6zé effektor funkcidval és véltozatos immunmodulalé hatas-
sal rendelkeznek, valamint szdmos patolégias allapot kulcsszerepldi. igy célunk a SLAMF receptorok expresz-
szi6s mintazatanak részletes feltarasa volt a kilonbézé, specializalt immunoloégiai funkciéval biré human DS
altipusokban, ugymint az antiviralis valaszra specializalédott plazmacitoid DS-ekben és a gyulladasos mieloid
DS-ek modelljeiben, a monocita-eredet(i DS-ekben (moDS).

Moédszerek

A human DS-eket Toll-szer(i receptor (TLR) ligandokkal kezeltik id6fiiggé modon, majd a SLAMF receptorok
alap-, és aktivacié-indukalt expressziés mintazatat mRNS szinten Q-PCR mddszerrel, protein szinten tobbszin(
4ramldsi citometria segitségével vizsgaltuk.

Eredmények

Megallapitottuk, hogy az moDS-ekben a SLAM csalad 9 tagjabdl 5 (SLAMFL, 2, 5, 7, 8) er6s mRNS expressziot
mutat, mig a pDS-ekben csak a SLAMF2 és SLAMF7 expresszalodik magas szinten. Tovabba a SLAMF recep-
torok eltérd aktivacio-indukalt expresszidés mintdzatat is azonositottuk a kétféle DS altipusban. A pDS-eknél
az 6sszes SLAMF receptor expresszidja fokozddott aktivaciot kovetben és féként a késéi aktivacios idépontok
esetében érte el a maximumot. Ezzel szemben az aktivalt moDS-ekben a legtobb SLAMF receptor mRNS szintje
csokkent vagy szignifikdns fokozddast kovetben visszatért az alapszintre. Az dramlési citometridval végzett,
sejtfelszini protein szintli méréseink eredményei a pDS-ek esetében hasonlé SLAMF receptor mintazatot mu-
tattak, mint mRNS szinten. Az moDS-eknél viszont protein szinten eltéré aktivacio-indukalt mintazat rajzolo-
dott ki és tobb SLAMF receptor esetében is a csdkkend helyett névekvd expresszidt detektaltunk aktivacidt
kovetéen, mely a pDS-ektél eltérd szabélyozasi mechanizmusokra utal.

Megbeszélés

Eredményeink szerint a kilonb6z6 DS altipusok eltéré SLAMF receptor mintazatot mutatnak, mely don-
téen befolyasolhatja a DS-ek specializalt immunolégiai funkciéit és az altaluk kozvetitett immunva-
laszok kimenetelét.

Tamogatas
NKFIH FK22 142782
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Molnar Petrat

Per os alkalmazasra szant liposzomas

formulacio fejlesztése

Témavezet6: Dr. Kovacs Andrea! | Tarstémavezetd: Dr. Mike-Kaszas Noéra*

1 - Semmelweis Egyetem Gydgyszerészeti Intézet

Bevezetés

A liposzomalis hatéanyagéhordozé rendszerek tobbsége parenterdlisan alkalmazhato, per os formulaciok
ritkdbbak, esetliikben a gasztrointesztindlis stabilitds és célzott felszivdddas biztositdsa komoly gyogyszer-
technoldgiai kihivast jelent. A lipidosszetétel és stabilitast fokozo segédanyagok megvélasztasa kulcsfontos-
sagu. A riboflavin (B2 vitamin) alapvetd szerepet tolt be a cellularis energiahaztartasban. Rendkivil fényérzé-
keny, és szinergista hatast mutat egyes antibiotikumokkal. Stabilitdsdnak és hatékonysdgdnak megdrzésére
per os alkalmazas esetén igéretes megoldés a liposzémak hasznalata.

Médszerek

Célunk volt olyan liposzomak eléallitasa, amelyek hatdéanyag-tartalmu per os készitmények alapjaul szolgal-
hatnak. A fejlesztési folyamat hatékonysaganak fokozasa érdekében olyan vékonyréteg hidrataciés technika
optimalizalasara torekedtiink, amellyel gyorsithaté a mintakészités és lehet6vé teszi egyszerre kiillonb6z6 6sz-
szetételek reprodukalhaté eldallitasat. Az osszetételek elemzése utdn tovabbi célunk volt hatéanyagtartalmu
liposzémak elballitasa és vizsgalatuk. A modszeroptimalizalashoz a lipidfilmeket vakuum centrifugaval allitot-
tuk el6 kilonboz6 hémérsékleten, amely hatdsat vizsgéltuk a filmek makroszkdpos megjelenésére és az azok-
bél eléallitott liposzomak méreteloszlasara. Az idedlis 6sszetétel meghatarozasa érdekében 9, eltéré aranyban
koleszterint és epesavsot tartalmazd, lecitin alapu liposzémat allitottunk el és hasonlitottunk éssze. Hidralast
kovetéen extrudaltuk, majd a mintak méreteloszlasat, zéta potencialjat Zetasizerrel vizsgaltuk. A hatéanyagot
tartalmazo liposzomak bezarasi hatasfokat UV-spektroszképiaval hataroztuk meg.

Eredmények

Egy gyorsitott lipidfilmképzési eljarast dolgoztunk ki (50°C, 200 rpm), amely homogén, stabil liposzéma szusz-
penzidkat eredményezett. Az epesavso-tartalom novelése szignifikdnsan csokkentette a liposzomak méretét,
mig novelte zéta potencialjukat (p<0,05), a koleszterin hatdsa nem volt szignifikans. A B2 tartalmu liposzémak
homogének (PDI<0,1) 4tlagos méretitk 120-140 nm kozotti. Zeta potencialjuk abszolut értéke 30 mV feletti.
Bezarasi hatasfokuk 50% alatt volt, ez antioxidans hatadst komponenssel névelheté.

Megbeszélés

Modszeriink alkalmas lipidfilm el6éllitdsra, segitve a nagy szamu mintat igénylé kutatdsokat. Megfeleld
Osszetétel(l liposzomak per os alkalmazas esetén képesek lehetnek megévni a hatdéanyagot a gasztro-
intesztindlis traktus korGlményeitél, kilsé fizikai hatasoktdl, biztositva a stabilitadst és a hatékonysagot
a terapias alkalmazasban.

Tamogatas
EKOP-2024
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Varkonyi Beata'??3

Génexpresszios heterogenitas vizsgalata SABER-FISH mddszerrel
CAR-makrofagokban

Témavezetd: Prof. Dr. Virag LaszI6! | Tarstémavezetd: Dr. Demény Maté Agoston23
1 - Debreceni Egyetem Altaldnos Orvostudomanyi Kar Orvosi Vegytani Intézet
2 — Debreceni Egyetem Tehetséggondozé Program (DETEP)

3 — Debreceni Egyetem Santha Kdlman Szakkollégium

Bevezetés

A mai géntechnologia lehetévé teszi a rakos betegek immunsejtjeinek ex vivo médositasat a betegség keze-
lésére. Bar a mesterséges tumorfelismerd receptorral felszerelt T-sejtek (chimeric antigen receptor/CAR-T)
forradalmasitottak egyes hematoldgiai malignitdsok kezelését, szolid tumorokkal szemben mas mddositott
immunsejttipusoktol, taldn, jobb eredmény remélhetd. Laboratériumunkban HER2+ emlédaganat elleni
CAR-makrofagok (CAR-M) létrehozasan dolgozunk. Biztosra vehetd, hogy a CAR-M-ok sem kertlhetik el a tu-
mor milieu tumor-asszocialt makrofag (TAM)-okra gyakorolt immunszupressziv hatasait. Ezek a CAR-M daga-
naton belili elhelyezkedésétdl, kozvetlen mikrokornyezetétdl fliggéen masok és masok lehetnek. A CAR-M-ok
a daganatban in situ eddig még nem tanulmanyozott fenotipusos/funkcionalis karakterizaldsa a hatasossaguk
fokozasanak feltétele.

Moédszerek

Az ehhez szlikséges spatial transzkriptomikai vagy proteomikai mddszerek a legtébb magyar laboratérium kolt-
ségvetésébe nem férnek bele, de hasznos adatokat szolgaltathat mar egy célzottan kivélasztott kisebb gén
panel sejtenkénti in situ vizsgalata is. Poszteriink egy egyedi molekula fluoreszcencia in situ hibridizacié (FISH),
a SABER (signal amplification by exchange reaction) — FISH alkalmazhatoésagardl szamol be.

Eredmények

A génexpresszidé tanulmanyozdsa sordn egy mRNS-t lefedd oligonukleotid szonda sorozatot un. primer
exchange rekcié (PER) révén egy konkatamer szekvenciaval hosszabbitunk meg, amit egy fluoreszcensen jeldlt
oligonukleotid szonddval detektalunk a fixalt sejtben. Az mRNS transzkriptumoknak megfelel6 fluoreszcens
pottyok mikroszkopos lefényképezése, és képanalizissel torténd szamszer(sitése révén a génexpresszio egyedi
sejtekhez kototten értékelhets. A THP-1 monocitas leukémia sejtvonalbdl lentivirdlis géntranszdukcié segit-
ségével HER2-ellenes CAR-t hordozé sejteket hoztunk Iétre, melyekbél forbol-mirisztat-acetat hozzaadasaval
CAR-M-ot differencialtattunk. A médszer bedllitdsa sordn a TAM-ok polarizaciojara jellemzé Sppl és a Cxcl9
gének expresszidjat vizsgaltuk sejtenként.

Megbeszélés

A SABER-FISH-t a késébbiekben HER2+ emlétumor sejtekbél, fibroblasztokbdl, a CAR-M sejtekbdl, NK és T
sejtekbdl all6 organoidokbal, ill. egerekben létrehozott emlétumor+CAR-M xenograftbdl készitett paraffinos
szévetmetszeteken szeretnénk alkalmazni olyan TAM-okon jelenlévé funkcionalis markerek kifejez6désének
meghatarozasara, melyek informélnak a tumorsejtekkel kapcsolatba keriilé CAR-M-ok heterogenitasardl és
a mikodésiket befolyasold faktorokrél.

Tamogatas

A Kulturdlis és Innovéciés Minisztérium EKOP-24-2 kédszamU egyetemi kutatdi észténdij programjanak a Nem-
zeti Kutatasi, Fejlesztési és Innovacios Alapbdl finanszirozott szakmai tdmogatasaval készilt.
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Engléhner Angelika*

Repetitiv prenatalis UH expoziciéo hatasa
a kognitiv funkciora

Témavezet6: Dr. Papp Tamas!

1 - Debreceni Egyetem Orvosi Képalkoté Intézet Radiolégia nem 6nallé Tanszék

Bevezetés

A repetitiv alkalmazott prenatédlis ultrahang alapvetd szlirémdédszer a magzat kovetésére, fejlédési rendel-
lenességek kimutatasara. Kordbban kimutatott adatok, illetve kordbbi sajat kutatdsaink alapjan ismer, hogy
az ultrahang fizikai paraméterei hatassal vannak a fejl6d6 neuronok morfolégidjara: az altalunk vizsgélt fronta-
lis és hippocampalis CAl-es régioban a dendritfa eldgazasa disabba valt, a dendrittlske slrlisége is megnove-
kedett az ultrahang expozici6 hatdsara, mellyel egyidejlleg valészinUsithetd, hogy a neuronok receptiv mezéjét
is befolyasolja. Kordbbi adatok alapjan a nem diagnosztikus ultrahang expozicié negativ és pozitiv iranyba
is modositani tudja a kisérleti allatok kognitiv funkciéjat. Célul tlztiik ki, hogy vizsgaljuk a diagnosztikus ultra-
hang hatasara kapott morfologiai eltérésekbél addédé kognitiv funkciokat is a kisérleti allatainkon.

Méddszerek

Vizsgalatainkhoz CD1-es egértorzs néstény egyedeit alkalmaztuk. Az egyedeket 5 alkalommal UH expoziciénak
vetettiik ald, ahogyan a prenatalis sz(ir6 jelleggel alkalmazott klinikai gyakorlatban is alkalmazzak. A hasznalt
ultrahang gép GE Logiq V2 tipusu, FR 3,5mHz, MI<1, TI<1, id6tartam alkalmanként 8 perc. Az UH expozici6 az
embriondlis 18,5. napon, majd posztnatalisan 7, 14, 21 és 28 napokon tértént. Az utolsé ultrahang expozicié
utan 2 nappal Morris water maze tesztet alkalmaztunk, hogy vizsgaljuk az allatok memériafunkciéjat.

Eredmények

Ezen teszt eredményei azt mutattdk, hogy az elsé napon szignifikdnsan gyorsabban érték el a pallét az ultra-
hang expoziciénak kitett egerek, mint a kontroll egyedek, azonban a masodik és harmadik napra a két csoport
korrelalt egymassal. Szignifikans kilonbséget kaptunk még a cél quadransban eltoltott idében, ekkor a kezelt
allatok hosszabb idét toltottek a célquadransban, mint a kontroll tarsaik.

Megbeszélés
Eredményeink alapjan a sz(ré jelleggel alkalmazott prenatalis ultrahang nem fejt ki adverz hatést a kognitiv
funkciora nézve, rovid tavon kismértékben javithatja azokat.

Tamogatas
Santha Kalman Szakkollégium, DETEP
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esztegi Mir:

| Kardiovaszkularis rizikd, anyagcsereparaméterek, testésszetételi
mutatok coliakiaban (ARCTIC Study)

Témavezet6: Dr. Bajor Judit?

1 - I.sz. Belgyodgyaszati Klinika

Bevezetés

A colidkia (CD) egy immun-medialt betegség, amely glutén hatasara alakul ki arra genetikailag hajlamos egyé-
nekben. A betegség, valamint a kezelésére alkalmazott gluténmentes diéta (GFD) kardiovaszkularis és metabo-
likus hatasai nem teljesen ismertek. Az ARCTIC prospektiv, multicentrikus vizsgalat célja, hogy teljesebb képet
kapjunk a CD legfontosabb kardiovaszkularis kockazati tényezgirdl és azok valtozasairdl a GFD alatt.

Moédszerek

A kutatas soran colidkias betegek és nem-coliakias kontrollok testdsszetételét InBody 770 késziilékkel mértiik,
és vizsgaltuk a mediterran és gluténmentes diétdhoz valé adherenciat is. Emellett komplex labor- és vizelet-
vizsgalatokat végeztlink, valamint hasi ultrahang késziilt a szteatézis hepatisz értékelésére. Az 6sszegylijtott
adatokat statisztikai modszerekkel elemeztik az R platform segitségével.

Eredmények

Eset-kontroll vizsgalatunkba 6sszesen 215 fét vontunk be: 128 legaldbb 1 éve GFD-t tart6 CD beteget, 24 Gjon-
nan diagnosztizalt CD beteget és 63 nem-colidkias kontrollt. A testosszetételi paraméterekben, BMI-ben és
mediterran diétahliségben nem talaltunk szignifikans eltérést a csoportok kozétt (p>0.05). A szteatozis hepa-
tisz gyakorisdga az Uj CD betegeknél magasabb volt, mint a GFD-t tarté betegeknél (p=0.031) és a kontrollok-
nal (p=0.016). A kontrollcsoport HDL- és 6sszkoleszterin-szintje magasabb volt a GFD-t tarté CD betegekénél
(p=0.002, p=0.012). Az Uj betegeknél magasabb HbA1c (p=0.006) és homocisztein szintet (p=0.003) talaltunk,
a B12- és D-vitamin szintek a GFD-t tart6 betegek csoportjaban voltak kedvezébbek (p=0.040).

Megbeszélés

A colidkiasok tobb metabolikus paramétere kedvezétlenebb a kontrollcsoporténal, ugyanakkor testosszetételi
mutatoik nem kilonboznek 1ényegesen az egészséges populaciotol. Vizsgalatunk aldtdmasztja, hogy a CD be-
tegek kardiovaszkularis és metabolikus paramétereinek felmérése, a szteatozis hepatisz szlirése és a betege-
dukacié kiilonos figyelmet igényel a diagnozis idején és a késébbi gondozas sordn.

Tamogatas
PTE-KITEP-2024-433
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Ma sombo

Hypothalamic orexigenic and anorexigenic neuropeptides
in the rotenone model of Parkinson's disease, in the rat

Témavezet6: Dr. Gaszner Balazs!
1 - Department of Anatomy, Medical School, UPMS

2 — Research Group for Mood Disorders, Centre for Neuroscience, Medical School, UPMS

Bevezetés

Parkinson's disease (PD) is a progressive neurodegenerative disorder that involves both motor and non-
motor symptoms. The motor symptoms are associated with damage of the dopaminergic neurons of the
substantia nigra, while the neurobiological background of non-motor symptoms such as disturbances of the
metabolic balance is not fully understood. Our primary aim was to characterize the changes in the expression
of hypothalamic anorexigenic and orexigenic neuropeptides in a rat model of rotenone-induced Parkinson's
disease. In the arcuate nucleus (ARC), we focused on cocaine- and amphetamine- regulated transcript mRNA
(Cart) and peptide, proopiomelanocortin mRNA (Pomc) and alpha melanocyte-stimulating hormone (alpha-
MSH) as well as neuropeptide Y mRNA (Npy) and peptide (NPY). Orexin-1 mRNA and peptide was examined in
the lateral hypothalamus (LH). We aimed to explore the possible therapeutic effects of benserazide/levodopa
(B/L) and fluoxetine on the observed molecular changes.

Moédszerek

The Parkinson's disease-like state was induced by six-week subcutaneous rotenone administration, vs. vehicle-
injected controls. From the fourth week on, one-third of the neurotoxin-treated group received B/L treatment,
one third underwent fluoxetine therapy combined with B/L medication, while the last subgroup received no
further therapy. The motor coordination was assessed by rotarod test, the anxiety by open field test, while
anhedonia was examined in sucrose preference test. RNAscope in situ hybridization and immunofluorescence
were used to examine the hypothalamic neuropeptides.

Eredmények

Rotenone administration resulted in impaired motor skills, elevated depression level, and increased anxiety.
B/L improved motor performance, unlike anxiety and anhedonia. Fluoxetine had a positive effect on anhedonia
in the antidepressant-treated group. Rotenone treatment reduced Pomc, alfa-MSH and Cart mRNA while
elevated the NPY peptide content in the ARC. In the LH, orexin-1 decreased at both the mRNA and peptide
level. B/L treatment resulted in decreased Npy mRNA expression. In animals subjected to combined therapy,
Cart mRNA and alfa-MSH peptide density decreased.

Megbeszélés

Our results suggest complex regulatory alterations in orexinergic and anorexinergic neuropeptides in the
rotenone model of Parkinson's disease, that is modulated by the therapy. Disturbed orexinegic and anorexigenic
peptidergic signaling may contribute to the metabolic aspects of PD.

Tamogatas
NKFIH 146117, TKP2021-EGA-16, EKOP-24-3-|-PTE-219
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