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ELOSZO

Kedves Kollegandk és Kollegak!

Az MTA Allatorvos-tudomanyi Bizottsiga és az Allatorvostudomanyi Egyetem
Allatorvostudomanyi Doktori Iskolaja 2018. januar 22-25. kozott tartja a leglijabb kutatasi
eredményeink bemutatdsara szolgalo Akadémiai Beszamolok iiléssorozatot, amelyre idén 44.
alkalommal keriil sor az Allatorvostudomanyi Egyetemen.

Az el6z6 évek gyakorlatdnak megfelelden a beszamoldkon PhD-hallgatok és a kiemelkedd
munkat végzd TDK-hallgatok szereplését kiilon is szorgalmazzuk, ¢és reméljiik, hogy a
rendezvény jo6 alkalmat nyujt a kiilonb6z6 tudoméanyos-szakmai miihelyeket és korosztalyokat
képviseld, egymas munkdja irant érdeklodo szakemberek taldlkozasara.

Az eléadasok osszefoglaloit — szekciofiizetekbe csoportositva — elektronikus uton adjuk kozre.
A beszamol6 fiizetek anyaga az MTA ATK Allatorvos-tudomanyi Intézet honlapjan
(http://aoti.agrar.mta.hu/mta_beszamolok) megtalalhato.

Az elbadasok és azt kdvetd megvitatas idOtartama legfeljebb 10 + 5 perc. Kérjiik, hogy a
megadott idOtartamot senki ne 1épje tal. Az el6z6 évek gyakorlatanak megfeleléen, nem az
eléadasok szamara, hanem azok szakmai-tudomanyos értékére helyezziik a sulyt. Aki azonos
téman beliil jelentett be 2 vagy tobb eldadast, kérjiik, probalja meg ezeket 0sszevonni.

A résztvevoket, kiillonosen a bizottsagi tagokat és az lléselnokoket arra kérjiik, hogy
kérdéseikkel, megjegyzéseikkel, javaslataikkal, segitsék az el6adottak részletesebb
megismereését, értékelését €s a beszdmold szakmai mithelyek tovabbi munkajat. A tudomanyos
elérehaladast a fiatalok tudoményos forumokhoz vald szoktatasat a vita éppugy szolgalja, mint
maga az eléadas.

Az egyes szekciok titkarait arra is kérjiik, hogy a szekcidiilésrdl februar végéig készitsenek és
juttassanak el az Allatorvos-tudomanyi Bizottsag titkdrahoz (magyar.tibor@agrar.mta.hu) egy-
egy rovid, kozérthetd formaban megirt, a szekci6 elnokokkel egyeztetett tdjékoztatot (a Magyar
Allatorvosok Lapjaban valo kozlés céljabol), amely tartalmazza nem csak az eléadasok, hanem
a vita legfontosabb megallapitasait is.

Kérjiik az intézetek vezetdit, hogy az elektronikus uton megkiildott anyagot tovabbitsdk
munkatarsaik és érdekldddé nyugdijasaik szamara is. Kérjiik, tovabba, hogy tegyék lehetdveé

munkatarsaik részvételét az uléseken.

Eldre is koszonjlik a szekcid elnokok, a titkdrok, a bizottsagi tagok €s valamennyi eldéado
munkajat.

Kivanunk mindenkinek eredményes és hasznos tanacskozast.

Galfi Péter Sétonyi Péter Voros Karoly Magyar Tibor
MTA ATB elndke  Rektor,TDK elndk AODI elndke MTA ATB titkara
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100 EVE HUNYT EL TANGL FERENC

Sétonyi Péter

Tangl Ferenc 1866 januar 26-an sziiletett Pesten, iparos csalad gyermekeként. Mar hallgato
koraban kitlint képességeivel, tudomany iranti érdekldédésével. 1886-ban elsé tudomanyos
dolgozataval, amelyet a periférikus idegek regeneracidjarol irt, €élettani palyadijat, majd ugyan
ebben az évben a legjobb korboncolasi jegyzokonyv megirasaval is palyadijat nyert. 1888-ban
szerzett orvosi oklevelet a Tudomanyegyetem Orvostudomanyi Karan, majd a korbonctani
intézetben a hires Scheuthauer Gusztav masodasszisztense lett, ahol mar hallgatoként is
gyakornokoskodott, és olyan kivalé szakemberekkel dolgozott, mint Hutyra Ferenc, Preisz
Hugo6, Buday Kalman és Torok Lajos.

1889-ben a Grazi Egyetem szovet- és fejlodéstani tanszékére keriilt asszisztensnek, majd a
Schordmann-féle 6sztondij segitségével Tiibingenbe utazott, ahol Baumgarten professzor
korbonctani intézetében elsOsorban bakteriologiaval foglalkozott. Kozben Berlinben is
folytatott tanulmanyokat Robert Koch mellett. A kieli egyetemre hivtak magantanarnak, de
Tangl inkabb visszatért Budapestre, a korbonctani intézetbe tanarsegédnek. 1892-ben a M. Kir.
Allatorvosi Akadémia tanéri kara felkérte a Koranyi Sandor tavozasaval megiiresedett élet- és
szOvettani tanszék vezetésére. Az allas elfogadasa eldtt még fél évet dolgozott az élettan
nagyhiri professzora, Karl Friedrich Wilhelm Ludwig mellett, az ¢élettan dallatorvosi
vonatkozasait Wilhelm Ellenberger drezdai intézetében szerezte meg és csak ezt kovetden, mint
segédtanar vette at a tanszék vezetését, majd egy év mulva mdar rendes tanarként latta el
feladatat.

Kezdeményezésére 1étesiilt a M. kir. Allatélettani és Takarmanyozastani Kisérleti Allomés,
amelynek halalaig igazgatéja volt. A kezdetben az Allatorvosi Akadémia teriiletén igen szerény
koriilmények kozott miikodé intézet 1901-ben kapott 1) otthont Budan, amelyet teljes
mértékben Tangl Ferenc elképzelései szerint épitetek és rendeztek be. Itt mar a kor
legmodernebb laboratoriumi koriilményei kozott folyt a munka, ami mind elméleti, mind
gyakorlati szempontbol kiemelkedd jelentdséggel birt. Az dllomas az altalanos allattenyésztési
kisérleteken kiviil foleg a hazai takarmanyok kémiai Osszetételének ¢és tapértékének
megallapitasat végezte, amelyet kozvetleniil felhasznalhattak a gyakorlatban a tenyésztésben
1évo allatok okszerli takarméanyozéasaban, kiilonds tekintettel a Magyarorszagon termelt és
gyartott takarmanyfélék hasznositasara. Kutatdsok folytatott az anyagforgalom sajatossagai,
mechanizmusa ¢€s torvényei megismerésére, az izeltlabuaktol a szarvasmarhaig szinte minden
allatfajra kiterjesztetve kisérleteit.

Tangl Ferenc legfobb kutatasi teriilete — a szdvettan, kortan és bakterioldgiat kovetéen — az
¢lettanban cstcsosodott ki. Vildgviszonylatban is meghatarozoak az egyedfejléodésnek, a
madarembrié fejlédésének, a rovarok metamorfézisanak energetikdjara és az anyagcserére
vonatkozo kutatasai €s ezek vizsgalataira épitett eszkdzei, mint példaul a respiracios késziilék,
amellyel a munkavégzd allatok tdpanyag hasznositadsnak mérésére nyilt lehetdség. Kisérletei
vezettek az entropia torvényének megfogalmazasihoz.

A Magyar Tudoméanyos Akadémia 1902-ben levelezd, majd 1910-ben rendes tagjava
vélasztotta. 1903-ban a budapesti Tudoméanyegyetem Plosz Pal halalat kovetden a megiiresedett
élet- és korvegytani tanszékre nyilvanos rendes tanarra nevezte ki, 1906-ban a korbonctani,
majd 1914-ben az élettani tanszék élére kertilt, 1910 és 12 kdzott a kar dékani teenddit is ellatta.



1912-ben a kiraly a M. kir. Allatélettani és Takarméanyozastani Kisérleti Allomas vezetéjeként
végzett munkdja elismeréseként a m. kir. udvari tanacsos cimet adomanyozta szamara.

Tangl professzor iskolateremtd egyéniség volt, oktatdi munkdja soran mindenkor
alkalmazkodott hallgatoi el6képzettségének szinvonaldhoz, szilard természettudomanyos
alapokat teremtett az orvosok és biologusok szamara. Legfobb vagya az orvosi kar élettani
tanszékének elnyerése volt, amelynek ¢€lére végiil csak 1914-ben mar nagy betegen nevezték
Ki. 1917-ben mindossze 51 évesen érte a halal. Tudomanyos elveit palyatarsa, Hari Pal
fogalmazta meg: ,,... Sohasem engedte, hogy fantdziaja elragadja, s nem engedte meg
tanitvanyainak sem, hogy mast kozéljenek, mint amit srticte bizonyitani tudnak.” Egész életét
és munkassagat szigort precizitas jellemezte, életmiive az Allatélettani és Takarmanyozési
Intézetben teljesedett ki, valamint a Tangl — Hari iskolaban, amely kozel fél évszazados
miikddése soran szamtalan nagyhir(i tanart és kutatdt adott a vilagnak.



Allatorvostudomanyi Egyetem, Anatomiai és Szovettani Tanszék Morfologia
*racz.bence@univet.hu

IDEGSEJT-KAPCSOLATOK VIZSGALATA AUTIZMUS-MODELLEN

Racz Bence”, Mark Marcello, Sotonyi Péter

Pszichiatriai és idegrendszeri fejlédési zavarok, kiillondsen az autizmus spektrum-betegség
(Autism-Spektrum Disorder) (ASD) hatterében gyakran huzédnak génhibara visszavezethetd,
idegi kapcsolatokban bekovetkezd anomalidk; ezek gyakran az elGagyi glutamaterg Un.
tiiskeszinapsziok hibaira vezethetok vissza. Azok a mechanizmusok, amelyek a szinapszisok
patologids elvéltozasait a halozatban bekovetkezd rendellenességekhez és az atipikus
viselkedési mintazatokhoz kapcsolnak kevéssé ismertek. ASD genetikai vizsgalata soran
megfigyelték, hogy egy, a neurexin fehérjecsaladba tartozo, a neuron/glia interakcioban, ill. a
neuronalis K* csatornak klaszterbe rendezddéséért felelds contactin associated protein-like 2
(CNTNAP2) gén gyakran hordoz mutaciét. Vizsgalataink sordn ezért egy olyan egér modellt
hasznaltunk, amelyben CNTNAP2-gén kiiitésre kertilt; ezekben az 4llatokban transzmisszios-
elektronmikroszkdpos kvantitativ modszerrel megvizsgaltuk a korképben leggyakrabban
érintett medidlis prefrontalis kéreg (mPFC) szinapszisainak ultrastrukturdlis elrendezddését.
Eredményeink azt mutatjak, hogy az CNTNAP2 hianya elsdsorban a kortikalis neuropil
serkentd szinaptikus kapcsolatit befolyasolja, a tliskeszinapszisok szdmanak csokkenéséhez és
— érdekes mddon — méretének novekedéséhez vezet. Bar a serkentd tiiske-szinapszisok tovabbra
is jelen vannak, a kéreg 2/3 rétegének neuropiljében, azok kapcsolatrendszere és belsd
szerkezete megvaltozik. Ezzel parhuzamosan a gatld szinapszisok mennyisége is lecsokken.
Eredményeink olyan szinaptikus elvéltozasokat tartak fol, amely kapcsolatba hozhatd az
autizmus-spektrum betegség soran megfigyelheté halozati anomaliaval.

»A projekt az FEuropai Unid tamogatasival, az Europai Szociadlis Alap (ESZA)
tarsfinanszirozéasaval valosul meg (kod: EFOP3.6.2-16-2017-00008, cim: A neuroinflammacio
vizsgalata a neurodegenerativ folyamatokban: a molekulatol a betegagyig)”



Allatorvostudomanyi Egyetem, Elettani és Biokémiai Tanszék! Elettan és Biokémia
Allatorvostudomanyi Egyetem, Belgyogyaszati Tanszék és Klinika?
*Barany.Zoltan.Balazs@univet.hu

AZ ASZTROGLIAK NEUROINFLAMMACIOS SZEREPENEK VIZSGALATA
HEPATICUS ENCEPHALOPATHIABAN

Barany Zoltan'", Kiss David Sandor?, Sterczer Agnes?

A hepaticus encephalopathia (HE) a maj miikodésének kiesése kdvetkeztében 1étrejovo, orvosi
¢s allatorvosi viszonylatban is jelentds neurologiai korkép. A HE-ben megfigyelhet6 szamos
cerebralis korfolyamat koziil a neuroinflammacid meghataroz6d szerepét egyre tobb
szakirodalmi adat alatdmasztja, mely potencidlis terapids célpontként is szolgéalhat. Bar a
neuroinflammacioért elsésorban a mikroglidkat, mint az agy elsédleges immunsejtjeit teszik
feleldssé, igazolt, hogy egy masik gliatipus, nevezetesen az asztroglidk is képesek kiilonféle
citokinek termelésére.

Kutatécsoportunk célja az volt, hogy igazoljuk az asztroglia sejtek szerepét a HE-ben fellépd
neuorinflammacioban, ezzel nyitva teret annak a feltételezésiinknek, miszerint a mikroglia
sejtek mellett az asztroglia sejtek is aktivan hozzajarulnak a HE patogeneziséhez.

Kisérleteink in vitro koriilmények kozott, nagy tisztasagl, patkany primer asztroglia
sejtkultarakon torténtek, melyeken egyes, a HE-ben bizonyitottan szerepet jatszo koroki
tényezOk asztroglialis citokin termelésére kifejtett hatdsat vizsgaltuk. Ennek soran a konfluens,
mikroglia-mentes asztroglia sejtkultirakat ammoniaval, mangannal, hidrogén-peroxiddal és
bakterialis lipopoliszachariddal kezeltiik, és a sejtek, emlitett faktorok hatasara bekovetkezd
interleukin (IL)-6 valamint IL-18 termelését ELISA modszer segitségével mértiik.

Az asztroglia sejtkultirdk mikroglia mentesitése, valamint az alkalmazott agensek optimalis
dozisainak meghatarozasa immunfluoreszcencids vizsgalatok alapjan sikeresnek bizonyult, igy
a beallitott in vitro modell alkalmas volt a tovabbi vizsgalatok elvégzéséhez. A kisérleteink
eredményei szerint az asztroglia sejtek képesek fiziologias koriilmények kozott IL-6 és IL-10
termelésére, de ennek mértéke szignifikdnsan nem valtozik az alkalmazott dgensek, tgymint
ammonia, mangan, hidrogén-peroxid ¢és bakterialis lipopoliszacharid hatésara.

Vizsgalataink azt mutattak, hogy az asztrogliak képesek IL-6 és IL-1B termelésére, de az
altalunk vizsgalt, HE-ben relevans faktorok nincsenek szignifikans hatassal ennek mértékére.
Ez alapjan elmondhatd, hogy az asztroglia sejtek potencidlis neuroinflammacios szereppel
birnak, de ennek HE-ben jelentkezd szerepe tovabbi tisztazas targyat képezi. A statisztikai
elemzéseink alapjan nem zarhat6 ki az asztroglia sejtek HE-beli neuroinflammacios szerepe,
amely a kisérleti elrendezés tovabbi finomitasat teszi sziikségessé.

Koszonet illeti Dr. Kornyei Zsuzsannat (KOKI) segitokész metodikai javaslatiért. Forrasok:
NKB-2017 69P00RH02, KK-UK 15907 (FEKUT 49P02AI03)
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Allatorvostudomanyi Egyetem, Elettani és Biokémiai Tanszék! Elettan és Biokémia
SzIE MKK, Allatélettani és Allat-egészségtani Tanszék?

Yale School of Medicine, Comparative Medicine®

*jocsak.gergely@univet.hu

AZ ARZEN HATASA AZ OSZTROGEN- ES PAJZSMIRIGYHORMON RECEPTOROK
EXPRESSZIOJARA FEJLODO KISAGYBAN

Jocsak Gergely™, Bartha Tibor!, Zsarnovszky Attila23

.........

a szinaptogenezisiik szabalyozasaban egyarant fontos szerep jut a pajzsmirigyhormonoknak
(PMHk) ¢és az Osztrogénnek (E2). Az emlitett hormonok a megfelelé intracelluléris
magreceptoraikat aktivaljak, ezzel indukalva specifikus és egyben a felsorolt folyamatok
szempontjabol relevans gének atirodasat. Irodalmi adatok és sajat kutatisaink alapjan az E2 és
PMHk komplex, még ismeretlen mechanizmusokon keresztiil nemcsak sajat, hanem egymas
receptorainak expressziojat is szabalyozzdk. Kordbbi eredményeink arra utalnak, hogy az
endokrin diszruptor vegyiiletek (EDk) — mint a mindennapjaink soran a kdrnyezetiinkben
eléforduld arzén (As) — befolyast gyakorolhatnak a fent emlitett mechanizmusokra az E2
¢s/vagy a PMH receptoron kifejtett hatasukon keresztiil.

Kutatasaink soran megvizsgaltuk, hogy az As milyen hatast gyakorol az E2- és a PMH-
receptorok expresszidjara, €s hogy e hatdsokat hogyan mddositja az E2 és a PMHk hidnya vagy
kombinalt adagolasa, valamint a glia jelenléte és hidnya.

Vizsgalatainkat gliat tartalmazo és gliamentes patkany primer kisagyi sejttenyészeten végeztiik.
A receptorexpresszids szinteket kvantitativ PCR és Western blot technikdk alkalmazésaval
allapitottuk meg. Az eredményeket kezeletlen kontroll sejttenyészetekbdl mért eredményekhez
viszonyitottuk.

Az As a citotoxikus hatisa mellett receptorfiiggd modon is képes a hormonok altal beallitott
Osztrogén- és PMH receptor szinteket befolyasolni. A gliamentes és a gliat tartalmazo
csoportbol mért expresszios szintek kozott jelentds kiillonbségeket tapasztaltunk.

Az eredmények alatdmasztjadk az elméletiinket, miszerint bizonyos exogén hormonhatasu
vegylletek — példaul az As — megvaltoztathatjak a kdzponti idegrendszeri neuronok normalis
fejlodését a receptorszintek befolyasolasan keresztiil, tekintve hogy az idegsejtek normalis
fejlodéséhez az EDk altal modulalt 6sztrogének €s pajzsmirigyhormonok megfeleld aranya is
sziikséges. Emellett megerdsitést nyert az is, hogy a glia fontos mediatora a receptorexpressziot
szabalyz6 hormonhatasoknak az As-kivaltotta hatasok tekintetében is.

Koszonet illeti az ATE Elettani tanszék minden munkatarsat a kutatasokban valo lelkes szakmai
kozremiikodésiikért. A munkat részben az NKB 69POORHO02 sz. palyazat és az OTKA K-
115613 sz. palyazat finanszirozta.
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A CIRKADIAN RITMUS HATASA A HYPOTHALAMUS METABOLIKUS
ASZIMMETRIAJARA

Kiss David Sandor™* Téth Istvan!, Freny6 V. Laszlo!, Zsarnovszky Attila®?

Kutatécsoportunk eddigi eredményei alapjan bebizonyosodott, hogy a homeosztatikus
folyamatok kozponti iranyitasaért felelds hypothalamus két — bar anatomiailag azonos,
tiikorszimmetrikus — mitkddéstiket tekintve az egyes funkcidk betdltésében eltéré mértékben
részesedd féltekébdl all. Korabbi kisérleteink eredményébdl vilagosnak tlint, hogy az intakt
him patkédnyok esetében a bal oldali hypothalamus (feltehetéen tobb mdas funkcid mellett)
elsdsorban a taplalékfelvétel vezérlése tekintetében domindl. Az e feltevés igazolasara
tervezett programozott etetéses vizsgalatok bar e feltételezést igazoltak, az eredményekbdl
mégis ugy tlint, hogy a hypothalamus lateralizalt aktivitasat az ¢élelem adott iddre vart
megjelenése mellett mas kiilsé tényezok is befolyasoljak.

A fenti ismeretek és szakirodalmi adatok alapjan feltételezziik, hogy a hypothalamikus
aszimmetria him patkdnyokban nem pusztdn a taplalékfelvétel szabalyozasanak fiiggvényében
valtozik, hanem azt példaul a cirkadian ritmus torténései is jelentdsen meghatarozzak.

Kisérleteink soran ivarérett, intakt him Sprague Dawley patkanyokat hasznaltunk fel,
célkitlizésiink értelmében a hypothalamus szoban forgo teriileteit mitokondrialis 1égzésmérés
segitségével vizsgaltuk. Az allatokat 12-12 6ras sotét-vilagos ciklus szerint, ad libitum viz- és
élelem-hozzaféréssel tartottuk. A hypothalamikus mintdk gytijtése a villany(le/fel)kapcsolas
pillanatadban, azt megel6zden és azt kovetden 1 és 2 draval tortént, igy a napi ciklus 0sszesen
tiz iddpontjaban tortént.

Mind a vilagos, mind a sotét ciklus kezdete szembetlind valtozast okozott a lateralizalt
mikodeésti hypothalamus mindkét féltekéjének mitokondrialis aktivitdsaban. A sotétbol-
vilagosba val6 villanykapcsolaskor a mitokondridlis aktivitas mindkét féltekében megndtt, a
féltekek kozotti metabolikus kiilonbség azonban lecsokkent. A vilagosbol-sotétbe valo
villanykapcsolaskor az eldbbivel éppen ellentétes valtozasokat tapasztaltunk.

Az eredményeink alapjan a cirkadian ritmussal kapcsolatos vezérl6funkciok betdltésében a
hypothalamus két féltekéje — bar hasonloan reagal — nem egyenrangi modon vesz részt. Azt,
hogy e féloldalisag pontosan mely hypothalamikus alrégidkhoz, neuronpopulacidokhoz kothetd
(pl.: suprachiasmaticus nucleus), tovabbi vizsgalatok targyat képezi.

K6szonet illeti az ATE Elettani és Biokémiai tanszék minden munkatéarsat a kutatasokban vald
lelkes szakmai kozremiikodésiikért. A munkat a 11475-4/2016/FEKUT (15921-49P04Al03;
KK-UK-2016) jelolésti palyazat finanszirozta.
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AZ INZULIN ES A GLUKAGON JELPALYA KULONBOZO TAKARMANYOZASI
FAKTOROK SEGITSEGEVEL TORTENO SZABALYOZASA BROILERCSIRKEBEN

Kulcsar Anna'*, Sebdk Csillal, Matis Gabor!, Talapka Petra®, Hatala Patricial, Petrilla Janka?,
Fébel Hedvig?, Neogrady Zsuzsanna®

A haszondllat-, s kiilondsképp a brojlercsirke-tartds kiemelkedd jelentdséggel bir az
¢lelmiszertermelés tertiletén. A kiilonbozo takarmanyozasi faktorok testosszetételre gyakorolt
hatasainak biokémiai hattere nem hagyhat6 figyelmen kiviil, hiszen a sejten beliili folyamatok
ismeretével felderithetjiik az anyagcserében bekovetkezd valtozasokat, és pontosabb képet
kaphatunk az allatok egészségére és jollétére kifejtett hatasukrol.

Jelen vizsgalatban a vastagbélben bakteridlis fermentacioval termelddott, vagy takarmany-
kiegészitoként adott butiratnak és a takarmanyok nyersfehérje-tartalmanak hatasat vizsgaltuk
novekedésben 1évd brojlercsirkék inzulin és glukagon jelpalyajara transzkripcidos (mRNS)
szinten. E hormonok kdzvetlen vagy kozvetett hatast gyakorolhatnak az allatok gyarapodasara,
kiilonosen az intenziv ndovekedés idészakaban.

Kisérletiinkben Ross 308 fajtaju brojlercsirkéket harom takarmanyozasi faktor kombinécioit
hasznalva nyolc kisérleti csoportba soroltunk: négy csoport a brojler takarmanyozasban
megszokott kukorica alapt, mig négy csoport buza alapt takarmanyt kapott, ez utobbi magas
NSP- (nem keményitd tipusu poliszacharid) tartalma a vastagbélben zajlo bakterialis
fermentacido sordn eldsegiti a bioldgiailag aktiv illozsirsavak, kiilonosképpen a butirat
termelddését. A négy csoporton belill elkiilonitettiink 1,5 g/takarmany kg Na-butirattal
kiegészitett és nem-kiegészitett illetve normal és 15%-kal csokkentett nyersfehérje-tartalma
(limital6 aminosavakkal kiegészitett) takarmannyal etetett csoportokat is. Harom hetes korban
csoportonként tiz allatbol mdjmintat vettiink, melybdl az inzulin jelpalya tagjai koziil az mTOR
(mammalian target of rapamycin), valamint a glukagon receptor kifejezddését vizsgaltuk
MRNS szinten qRT-PCR modszerrel.

A PCR vizsgélatok eredményei alapjan a buza alapu takarmanyozasi csoportokban az mTOR
génexpresszidja nem szignifikdnsan (P = 0,058), a glukagon receptor mennyisége
szignifikansan (P = 0,017) novekedett a kukorica alapt takarményozési csoportokhoz képest.
A csokkentett nyersfehérje-tartalmu, limitdld aminosavakkal kiegészitett takarmany etetése
szignifikansan novelte mind az mTOR (P <0,001), mind a glukagon receptor (P <0,001) mRNS
szintjét.

Ahogy eredményeink is mutatjak, a kiilonboz6 takarmanyozasi faktorok transzkripcios szinten
képesek befolyasolni a brojlercsirkék anyagcsere-folyamatait. A vizsgalt faktorok kozil a
takarmany nyersfehérje-tartalmanak mutatkozott a legjelentésebb hatdsa, melynek mélyebb
megértése kiilonos jelentdséggel birhat nem csak gazdasagi, de kornyezetvédelmi
szempontokbol is.

Kutatasunkat az OTKA-NN 114033 palyazat timogatasaval végeztiik.
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A T-2 TOXIN SEJTKAROSITO HATASAINAK OSSZEHASONLITO VIZSGALATA
CSIRKE PRIMER BELHAMSEJT- ES MAJSEJTTENYESZETEN

Matis Géabor*, Kulcsar Anna, Hatala Patricia, Toth Adrienn, Mackei Maté, Neogrady
Zsuzsanna

A takarméanyok mikotoxin-szennyezettsége egyre novekvo problémat jelent a baromfitartasban,
hiszen jelentdsen karosithatja az allatok egészségét, és emiatt ronthatja a termelékenységet is.
Kutatémunkank sordn a baromfi-takarmanyokban széles korben eldforduld és komoly karokat
okoz6 T-2 toxin bélhamsejtekre és majsejtekre gyakorolt hatasait kivantuk vizsgalni in vitro
sejtmodelleken.

A kisérletekhez a sejteket 20-24 napos brojlercsirkékbdl izolaltuk. A bélhamsejtek izolalasara
két modellt dolgoztunk ki, melyekhez szoveti explantokbdl kifejlédd vagy kollagenédz-diszpaz
enzimes emésztéssel nyert, ileum eredetli hamsejt-tenyészeteket alakitottunk ki. A konfluenssé
valt sejttenyészeteket concanavalin A lektin kotésének és a citokeratinok expresszidjanak
immuncitokémiai kimutatasaval jellemeztik. A majbol hepatocytakat és Kupffer-sejteket
izolaltunk tobb 1épcsés perfuziot kovetd differenciald centrifugalas segitségével, majd
hepatocyta mono-kultarakat és hepatocyta — Kupffer-sejt ko-kultarakat (6:1 sejtarany)
alakitottunk ki. A ko-kultardk jellemzését fluoreszcens festékkel jelzett latex-gyongyok
fagocitdzisanak vizsgalataval végeztiik el. A konfluenssé valt sejttenyészeteket 10, 100 vagy
1000 nmol/l koncentracidju T-2 toxin oldattal kezeltiik 8, ill. 24 oran keresztiil. A sejtek
¢letképességét CCK-8, a H202 termelddését pedig Amplex Red modszerrel vizsgaltuk.

A 100 ¢és 1000 nmol/l-es toxinkezelés hatdsara a kollagenéz-diszpazos emésztéssel nyert
bélhamsejt-tenyészetek életképessége szignifikdnsan (P<0,05) csokkent, a szoveti explantokbol
kialakitott sejtcsoportok HoOo-termelése pedig szignifikdnsan (P<0,001) fokozodott. A
majsejtek esetében 8 oras kezelés utan a toxin minden koncentracidja szignifikansan (P<0,05)
csokkentette a ko-kultarak életképességét, a 24 6ras kezelést kovetden és a mono-kultarakon
azonban nem volt mérhetd szignifikans valtozas. A 24 6ras T-2 toxinkezelés szignifikdnsan
(P<0,05) fokozta a sejtek H20-termelését 100 nmol/l koncentracid esetén a ko-kultiran, mig
1000 nmol/I esetén a ko-kulturan és a hepatocyta mono-kultaran egyarant.

Mivel a bélhamsejtek életképessége T-2 toxin hatdsara csokkent, H2Oz-termelése pedig nétt, a
toxin sejtkarositd hatdsa valdsziniileg Osszefiiggésben all a kialakult oxidativ stresszel. A
majsejteknél életképesség-csokkenést csak 8 ords kezelés esetén figyeltiink meg, amit nem
kisért a HoO»-termelés novekedése. A 24 6ras toxinhatas azonban jelentOsen fokozta a sejtek
H202-termelését, ami nem jart az életképesség szignifikdns csokkenésével. A maj esetében
tehat nem figyelhetd meg kozvetlen kapcsolat az oxidativ stressz és az életképesség csokkenése
kozott. Vizsgalataink alapjan valosziniisithetd, hogy csirkében a bélhamsejtek 6sszességében
valamivel érzékenyebbnek bizonyulnak a T-2 toxinnal szemben, mint a majsejtek, hiszen ez
utobbiak életképességét a tartos toxinkezelés a fokozott oxidativ stressz ellenére sem rontotta
szamottevd mértékben.

A kutatdomunkat az OTKA-NN 114033. palyazat és a Nemzeti Er6forras Minisztérium altal
biztositott 2017. évi kutatokari palyazat () kutatasi téma inditasa) tiamogatasaval végeztiik.
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HALLGATOI ELEGEDETTSEG MERESE AZ ELETTANI ELOADASOKKAL
KAPCSOLATBAN

Toth Istvan'*, Jocsak Gergely', Kiss David Sandor', Barany Zoltan Balazs®, Freny6 V Laszl6?,
Mandoki Mira?, Bartha Tibor?

Az egyetemi oktatds soran a megfeleld szintli tudasatadds érdekében kiemelten fontos a
hallgatok érdeklddésének és motivaciojanak fenntartdsa. Ez sokszor nem konnyl feladat, a
figyelmet nagyon gyorsan el lehet veszteni egy-egy tul nehéz vagy éppen til konnyi fejezet
ismertetése soran. Az oktatd sajat képességei ¢és Otletei alapjan probalja megcélozni a
hallgatosagot, de sokszor csak menet kozben dertil ki, hogy a szemben iilok milyen alaptudassal
rendelkeznek. Ezért van kiemelkedd szerepe az eldadas soran és azokon tul érkezd hallgatoi
visszajelzéseknek (feedback). Az épito jellegl kritika és annak megfeleld kezelése kiemelten
fontos, hiszen a masik fél nem mindig ugyaniigy gondolkozik, apré tanacsokkal lehet segiteni
a fejlodést (természetesen, ha masik fél nyitott ra).

A hallgatoéi vélemények gylijtésével elsddleges célunk az élettani oktatds és a hatékony
tudasatadas fejlesztése. Emellett szerettiik volna felhivni a hallgatok figyelmét, hogy az oktatas
kétoldalu folyamat, azaz a hatékony tudasatadas az eldado felkésziiltsége ¢és odaadasa mellett
az 0 aktiv részvételiikon is mulik. A hallgatdi aktivitas az eldadas keretén beliil és azon tul is
egyarant kiemelkedd fontossagu.

A félév soran a nagyobb témakorok végén kozzétettiink egy online kérddivet a hallgatok
korében, amelyben anonim modon elmondhattak a véleményiiket az el6adordl, az eldadasrol és
a diasorrol egyarant. Az el6z6 kérdéseken feliil lehetdségiik nyilt véleményt formalni a zarthelyi
dolgozatokrol, és egyéb jobbitd szandéki megjegyzést hozzafiizni az ¢élettan oktatasi
rendszeréhez. A kérddiv Osszedllitdsa soran figyelembe vettiik az un. ,,szendvics modszert”,
miszerint jo visszajelzés megfogalmazasa soran minden esetben ki kell térni a pozitivumokra:
mi az, amit az egyén jol csindl, mit kell megtartani esetleg tovabb fejleszteni a késdbbiekben.

A félév soran 4 kérdoivet toltottek ki a hallgatok. Az eredmények alapjan elmondhatjuk, hogy
a mai generacio szereti az izgalmas, rovid, de 1ényegre tor6 multimédids oktatasi eszkozoket.
Szeretik az interaktiv megkozelitést, de fontos, hogy az eléadd ne személyeskedjen. Fontos
lehet megemliteni, hogy az el6addsokon vald részvételt az eldadd személyén ¢€s az eldadas
mindségén tul egyéb faktorok is befolyasoljadk példaul egészségiigyi problémak vagy egy
kozelgd zarthelyi dolgozat mas tantargybol.

A visszajelzés elengedhetetlen a magas szintii oktatas eléréséhez. Az élet minden pillanataban
talalkozunk visszajelzéssel, csak sok esetben nem tekintiink ra a személyes fejlddéshez
felhasznalhato ,,feedback”-ként. Minden visszajelzés kétiranyu, azaz a tanarok is informaciot
szolgaltatnak a didkok felé, akar akar nem szandékoltan is. Az oktatotdl szarmazo
visszajelzéseken feliil azonban sziikség van arra is, hogy a didkok egymast is értékeljék és
segitsék. Ezen tudat alatti vagy gyerek cipdben jar6 folyamatokat erdsitve hatékonyabb
tudasatadas érhetd el nem csak élettanbdl, hanem a tobbi egyetemi tantargybol egyarant.

Koszonetnyilvanitas: Koszonjiik a hallgatoknak, hogy kit6ltotték a teszteket, €s véleményliikkel
hozzajarultak az ¢€lettani tudas lehetd leghatékonyabb atadasahoz.
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PK/PD ANALIZISHEZ SZUKSEGES MINTAVETELI MODSZEREK BAROMFI FAJOK
LEGUTAIBOL

Somogyi Zoltan*, Pazar Péter?, Jerzsele Akos'

A farmakokinetikai/farmakodinamiai (PK/PD) analizis az a&llategészségiigyben, hazai
viszonylatban hidnyos hattérrel rendelkezik. Célja az antibakterialis szerek optimalis dozisanak
¢s azok adagolasi intervallumanak meghatarozasa, ezaltal a kezelések hatékonysagnak ¢€s az
¢lelmiszerbiztonsagnak eldsegitése. FObb paraméterei az AUC (koncentracié-idé gorbe alatti
tertilet), a Cmax (maximalis plazmakoncentracio) és a baktériumtérzsek MIC-értékei (minimalis
gatld koncentraciok). A modell a gydgyszer-koncentraciok €s a klinikai, illetve mikrobiologia
valasz kozotti kapcsolatot épiti fel.

A baromfifajok korében leggyakrabban alkalmazott gyogyszerek az antibiotikumok. A
kezelések sikerességének feltétele, hogy az adott szervrendszerben a hatdéanyag megfeleld
koncentracioban megjelenjen. A PK/PD analizis elengedhetetlen a pontos dozis és adagolasi
intervallum kivalasztasahoz. Igy csokkenthetjiik az antibiotikum-rezisztens baktériumtorzsek
kiszelektalodasat, ezen keresztiil az élelmiszerrel torténo, rezisztens baktériumok atvitelének
esélyét a fogyasztokban. Kutatasunk célja baromfifajok 1égutaibol torténé mintavételi
modszerek kidolgozasa, melyekbdl a fertdzés helyén fennélld farmakokinetikai paramétereket
hatarozzuk meg.

A korédbban leirt mddszerek esetében minden mintavételi idépontban egy allaton euthanasiat
kell végrehajtani, majd a tiid6 megfeleld modszerrel torténd eltavolitasat kdvetden annak
1égutait a Iégcsdn bejuttatott fiziologias sooldattal kell atmosni. Az utdbbi folyadékot az ostium
abdominale-n keresztiil kell visszanyerni. Ebbdl a mintabdol mérhetd a tiidét béleld hamsejtek
feliiletén talalhatd folyadékréteg (pulmonary epithelial lining fluid — PELF) gyogyszer-
koncentracioja. Mi a szarvasmarhaban és sertésben alkalmazott broncho-alveolaris lavage-hoz
hasonldé mintavételi mddszer kifejlesztésén dolgozunk, hogy igy egy kisérleti allatbol tobb
idépontban lehessen mintat venni, ezzel csokkentve a kisérleti allatok szdmat és pontositani a
farmakokinetikai adatokat. A beavatkozast jobb oldalfektetésben végezziik, ennek soran a
baloldali hasi 1égzsakba hatolunk be, és az itt talalhato ostium abdominale-n keresztiil érjiik el
a tiidot, ahol kettd lehetdség van a mintavételre. Az egyikben a klasszikus broncho-alveolaris
lavage-hoz hasonléan 2 ml folyadékot juttatunk a tiidobe és azt nyerjiik vissza, mig a masik
modszerben az endoszkép munkacsatornajan egy abszorbens sziirOpapir (Glass Microfiber
Filters 21 mm) darabot juttatunk le, amelyet Foster és munkatarsai leirasa alapjan 15 mp-re kell
a légutak falahoz nyomni. Majd ezt kdvetéen kivonjuk a sziirépapirbol a hatdéanyagokat és
mérjiik azok mennyiségét a PELF-ben.

Az abszorbens szlirOpapir segitségével torténd mintavételi modszer megvaldsithato, de
finomitast igényel a mddszer, hogy a madaraktol tobb idépontban teljesen steril koriilmények
kozott tudjunk mintat venni. A madarak tlidejének anatdémiai adottsdgai miatt a broncho-
alveolaris lavage nem megvalosithatd, mivel a folyadékot nem tudjuk visszanyerni, igy ez a
madszer elvetésre kertilt.

A kutatas az ATE NKB pélyazat, valamint a PhD 6sztondij timogatasaval késziilt.
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MATRIPTAZ MODULATOROK VIZSGALATA IN VITRO PRIMER MAJSEJTEKEN

Barna Réka Fanni*, Pomothy Judit Mercédesz, Rokonal Patrik, Szombath Gergely, Péasztiné
Gere Erzsébet

A matriptaz-2 (MT-2) a kettes tipusti transzmembran szerin proteaz csaladba tartozod enzim,
amely nagy mennyiségben talalhaté meg a majsejtek membranjahoz kétve. A MT-2 a hepcidin
szint kozvetett modulalasaval részt vesz a vasanyagcsere szabalyozasaban. A matriptdz enzim
gatlasaval feltételezhetden megnd a hepcidin szint, amely a ferroportinhoz kapcsolédva képes
csokkenteni a szervezet vasszintjét.

Kutatasunk sordn a MT-2 vasanyagcserében betoltott szerepét sertés és patkany maéjsejt
monokultirdn vizsgaltuk egyrészt nem szelektiv matriptdz modulatorokkal, mint a 4-
(2aminoetil)- benzoszulfonil- fluorid (AEBSF) és a szfingozin-1-foszfat (S1P), masrészt
matriptaz enzimre kifejlesztett 3- amidinofenilalanin alapvaza matriptaz inhibitorokkal
(M1441, 460, 461).

A matriptaz modulatorok sejtéletképességet befolyasold hatasat MTS probaval hataroztuk meg.
Az extracelluldris hidrogén-peroxid szintet Amplex Red reagenssel mértiik. A modulatorok
hatasara valtozo hepcidin szintet a sejtek feliilusz6jabol sertés és patkany hepcidin szendvics
ELISA modszerrel detektaltuk.

Kisérleti eredményeink szerint a matriptdz moduldtorok nem befolyasoltdk a majsejtek
¢életképességet és nem indukaltak extracellularis hidrogén-peroxid novekedést. Az 50 uM
koncentracioban alkalmazott szelektiv inhibitorok esetén 24 oras kezelés hatdsara a hepcidin
szint szignifikdnsan magasabb volt a kontrollhoz képest primer sertés majsejtkultiran. Az 50
uM AEBSF kezelés hatasara a hepcidin termelés nem mutatott emelkedést patkany méjsejtek
esetén.

Az eredmények alapjan elmondhatd, hogy az A&ltalunk tesztelt matriptdz modulatorok a
kisérleteinkben hasznalt koncentracidkban biztonsagosak. A szelektiv matriptdz inhibitorok
(M1-441, 460, 461) sertés primer majsejtkulturan kozvetett modon, a hepcidin szint ndvelésén
keresztiil a vasanyagcserére hatast gyakorolhatnak. Az MT-1-re kifejlesztett inhibitorok és a
nem szelektiv matriptdz modulatorok hepcidin szintre gyakorolt hatdsanak vizsgélataval, a
kiilonboz6 sejtkulturak segitségével lehetdség nyilhat a gydgyszerjeldlt matriptaz inhibitorok
alkalmazhatésdganak meghatarozasara in vitro. Az eredmények hozzajarulhatnak egyes
vasanyagcsere zavarok gyogykezeléséhez.

A projekt az Europai Unié tamogatasaval, az Europai Szocialis Alap (ESZA)
tarsfinanszirozasaval valésul meg (EFOP-3.6.1 -16-2016-00024 ¢és EFOP-3.6.2-16-
201700012). A kutatasi témat a 115685 és a 124522 szamu OTKA palyazat tamogatta.
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KVERCETIN, 3-O-METILKVERCETIN ES RAMNAZIN INTRA- ES
EXTRACELLULARIS REDOX ALLAPOTOKRA GYAKOROLT HATASA IPEC-J2
SEJTEKEN

Karancsi Zita*, Farkas Orsolya, Galfi Péter

A kvercetin a flavonoidok ko6zé tartozé természetes vegyiilet, mely biztonsagosnak vélt, hiszen
szamos gylimolcsben, zdldségben, borban megjelenik. Manapsag egyre gyakrabban keriilnek
felhasznalasra a kiillonb6z6 flavonoid tartalmu takarmany vagy taplalék kiegészitdk is, mind az
allatgyogyaszatban, mind az emberek korében. Gyakori alkotdeleme ezeknek a kiegészitoknek
a kvercetin is, melynek szamos pozitiv tulajdonsdgat mar leirtdk, mint antioxidans,
gyulladascsokkentd, vagy antikarcinogén hatds. A kvercetin kiilonb6zé mértében metoxilalt
formainak hatasa ellenben kevésbé ismert. A szarmazékok kevésbé vizoldékonyak, emiatt jobb
felszivodassal rendelkeznek a szervezetben. A kevesebb hidroxilcsoport miatt antioxidans
hatasuk csokkentnek gondolt, de képesek lehetnek mas jelatviteli utakon is modositani a redox
allapotokat. A vizsgalatokhoz hasznalt IPEC-J2 sejtek nagy eldnye, hogy nem daganatos
eredetli sejtvonal, igy jobban tiikrézi az élettani viszonyokat, szemben a gyakran alkalmazott
tumoros sejtvonalakkal.

Munkank céljaul tiiztiik ki, hogy 6sszehasonlitsuk az egyes kvercetin szarmazékok antioxidans
hatasat, kiilonbozo6 koncentracidkban, tobbféle vizsgalati modszer segitségével.

A kisérletek soran eldzetesen Neutral Red probaval megvizsgaltuk a sejtek életképességét a
kiilonb6z6 kvercetin szarmazékok 25 és 50 uM-os koncentracidja mellett. A vizsgalatokhoz a
sejteket 24 lyuku sejttenyésztd edényekben tartottuk, mig elérték az egy sejtsornyi réteget.
Oxidativ stressz kivaltasahoz H2O2 0,5 mM-os és 0,1 mM-os, valamint LPS 10 pg/ml-es oldatat
hasznaltuk. Az alkalmazott védd vegyiiletek, kvercetin, 3-0-metilkvercetin és ramnazin 25 és
50 uM-os koncentracidival dolgoztunk. Az intracellularis redox allapotok felméréséhez
dikloro-dihidro-fluorescein-diacetat (DCFH-DA) probat, mig az extracellularis hidrogén-
peroxid mennyiségét Amplex Red reagenssel vizsgaltuk. Tovabba 6ssze szeretnénk hasonlitani
az eredményeket luminescens mérési modszerrel is.

Az intracelluléris reaktiv oxigén anyagok (ROS) mennyisége szignifikansan megemelkedett
minden felhasznalt kéarositdé anyag hatasara, melyet a kvercetin szdrmazékok kiilonbozd
mértékben csokkentettek. Mig kvercetin esetén csak a magasabb koncentraci6 volt képes
eredeti allapotot eldidézni, addig a ramnazin 25 és 50 uM-os koncentraciodja is gatolta a ROS
képzddését. Ez a 3-0-metilkvercetin esetében ellenkezd hatdst eredményezett, itt emelkedett
volt az intracellularis ROS mennyiség, az 6nallo kezelés soran is. Extracellularisan a kérositd
anyagok koziil egyediil a H202 0,5 mM-os koncentracioja volt képes szignifikdns emelkedést
el6idézni, azonban a kvercetin és ramnazin 6nmagukban is emelték az extracellularis hidrogén-
peroxid szintet. A 3-0-metilkvercetin jelen esetben, mind kombinacios kezelések hatasara, mind
onmagaban alkalmazva nem emelte meg az extracelluléris hidrogén-peroxid mennyiségét.

A kvercetin védd hatasat nagymértékben befolydsolja a molekula szerkezete, a metoxi
csoportok szama. A kisérletiink soran arra a kovetkeztetésre jutottunk, hogy a 3-o-metil
kvercetin mind 6nmagaban, mind kombinacios kezelések hatasara képes volt az eredeti
extracellularis redox viszonyokat fenntartani, mig intracelluldrisan a ramnazin és a kvercetin
idézte eld ugyanezt.

A kutatas ATE NKB palyazat, az Europai Unio, az ESZA tarsfinanszirozasaval (EFOP-3.6.2-
16-2017-00012), valamint az ATE Doktori Iskola tdmogatasaval késziilt.
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LACTOBACILLUS PLANTARUM 2142 HATASA BELHAMSEJTEK MORFOLOGIAJARA
FENY- ES ELEKTRONMIKROSZKOPOS VIZSGALATOKBAN

Palkovicsné Pézsa Nikolett'*, Karancsi Zita!, Farkas Orsolya', Racz Bence?

Manapsag egyre jobban eldtérbe keriilnek a kiilonféle, természetes eredetli takarmany
kiegészitok, mint pl. a probiotikus hatdsu baktériumokat tartalmaz6 készitmények. Megfeleld
mennyiségben adagolva a probiotikumok jotékony hatast fejtenek ki a gazdaszervezetre. A
probiotikumok és a bélhamsejtek kolcsonhatdsa modulalja a gazdaszervezet immunmiikodést,
amely azonban csak részben felelés a probiotikumnak tulajdonitott jotékony hatasért. Tobb
tanulmany szamol be arrdl, hogy az egyes probiotikumok erdsiteni képesek a bél barrier
funkciojat, pl. defenzinek vagy tejsav termelése altal. A bél barrier funkcidjanak kialakitasaban
fontos szerepe van a sejtkapcsold strukturak egy tipusanak, az un. tight junction (TJ)
kapcsolatoknak, melyek egyes elemeinek megvaltozasa fény- és elektronmikroszkopos
technikaval vizsgalhatd. Kisérleteink célja egyrészt az in vitro tenyésztett bélhamsejteken
bekovetkezd valtozasok elektronmikroszkdp és fénymikroszkop alatt torténd vizsgalatdhoz
sziikséges paraméterek beallitdsa, masrészt a megfeleld, biztonsagosan alkalmazhatd
probiotikum koncentracié meghatarozasa volt.

A Lactobacillus plantarum 2142 probiotikus baktériumot (Lp 2142) MRS taplevesben
szaporitottuk, 37°C-on. A baktérium szuszpenziot centrifugaltuk (3000 g, 5°C, 10 min), majd
a feliiluszot 0.22 um pérusméretii steril sziirdn sziirtiik. Az 0jsziilott sertés jejunumbol szarmazo
IPEC-J2 sejteket DMEM/ F-12 (1:1) tapfolyadékban tenyésztettiik, melyhez 5% FBS-t adtunk,
¢és 5% COo tartalmu atmoszféraban 37°C-on inkubaltuk. A sejteket 96-0s plate-re helyeztiik, és
ideig (1h, 2h, 4h, 24h) kezeltik. Az ¢életképesség vizsgalatdhoz Neutral Red probat
alkalmaztunk, ahol a felvett festé¢kmennyiség aranyos az életben maradt sejtek szamaval. A
festék oldasa utan spektrofotometridas modszerrel (540 nm) hataroztuk meg az él6 sejtek
mennyiségét. Az elektronmikroszkopos vizsgalatokhoz az IPEC-J2 sejteket 6 lyuku
sejtteny€sztd edényen tenyésztettiik, a lyukakat eldzetesen autoklavozott Aclar filmmel vontuk
be. A fixalasat kovetden 1%-0s OsO4-el kontrasztoztuk, majd Durcupan miigyantdba dgyaztuk
a sejteket. A sztereo-mikroszkop alatt kivalasztott teriiletet kivagva félvékony metszeteket
(~0.5 mikron) készitettiink. Megallapitottuk, hogy az IPEC-J2 sejtek megfeleléen ndvekszenek
az Aclar filmen. Sikeresen kidolgoztuk az elektronmikroszkdpos beagyazasdhoz sziikséges
technikdkat és megallapitasra keriilt, hogy ily modon a sejteken megfelelden vizsgalhatdak
morfologiai szempontbdl az esetleges probiotikum okozta elvaltozasok. Az IPEC-J2 sejtek
felszini struktarait bemutatod elektronmikroszkdpos felvételeken jol lathaté a mikrovillusok
keresztmetszeti képe, ill. sejtkapcsold struktura. Mindkét képlet kvantitativ vizsgalatara
lehetdség lesz probiotikumok jelenlétében, ill. kontroll sejtkultirdkon. Az alkalmazhato
kezelési 1dOk és koncentraciok meghatarozéasa jelenleg is zajlik. A TJ fehérjék kozil a
kozeljovoben tervezziik a claudin 4 és az occludin vizsgalatat immuncitokémiai modszerrel.

A projekt az Eurdépai Unid tdmogatasdval, az FEurdpai Szociadlis Alap (ESZA)
tarsfinanszirozéasaval valosul meg (a tamogatasi szerzodés szdma: EFOP-3.6.2-16-2017-00012,
projekt cime: Funkcionalis, egészséges és biztonsagos élelmiszer termékpalya modell
kidolgozésa a szant6foldtdl az asztalig elv alapjan, tematikus kutatasi haldzatban, valamint az
ATE NKB palyazat, és az ATE Doktori Iskola timogatasaval késziilt.
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A ZEARALENON ES A LACTOBACILLUS PLANTARUM 2142 EGYUTTES HATASA
IPEC-J2 SEJTVONALON

Pomothy Judit Mercédesz*, Barna Réka Fanni, Kiss Zs6fia, Pasztiné Gere Erzsébet

A zearalenon (ZEA) egy a Fusarium nemzetségbe tartoz6 gombak altal termelt mikotoxinok
koziil, amelyek még a szant6foldon fertdzik meg a gabonandvényeket. A sertés a toxinnal
fertézott takarmanyra érzékenyen reagdld fajok kozé tartozik. A ZEA hdvel szembeni
ellendllasa és a mikotoxin gyakori eléforduldsa indokolttd teszi, hogy keressiink olyan védd
hatdsu anyagokat, probiotikumokat, amelyek képesek megakadalyozni vagy csdkkenteni a
gyulladdsos folyamatokat, mérsékelni az esetlegesen kialakult oxidativ stresszt. A nem
daganatos eredetli sertés bélhamsejt, az IPEC-J2 sejtvonal alkalmas modellrendszernek
bizonyult a gyulladasos reakciok vizsgélatara.

Kisérleti munkank célja annak a meghatarozasa volt, hogy az egyidejlileg adott mikotoxin, a
ZEA és a Lactobacillus plantarum 2142 (Lp 2142) probiotikus feliilisz6 milyen hatast gyakorol
a sejtréteg integritasara, reaktiv oxigéngyokok képzodésére és az egyik gyulladasos citokin, az
interleukin-6 (IL-6) szintjének valtozasara.

Az IPEC-J2 sejteket membran inzertet tartalmaz6 tenyésztdedényre iiltettiik ki, amely lehetévé
tette a sejteken vald transzepithelidlis ellenallas (TER) mérést. Kisérletiinkben egyszerre
adagoltuk apikalisan a ZEA-t és a Lp 2142-sejtmentes feliiluszojat. A kezel6oldatban a ZEA és
1 oraig alkalmaztuk a sejtrétegen. A bélhamsejteken naponta mértiink TER-t, majd a kezelést
kovetd 24 ora elteltével minden nap vettiink mintat az extracellularis H2O2 szint (Amplex Red
modszer) illetve a gyulladasos citokin (IL-6 szedvics ELISA technika) mennyiségi méréséhez.

Az MTS teszt eredményei alapjan 35 uM ZEA ¢és 1 % Lp 2142 koncentraciot véalasztottunk a
vizsgalathoz, igy a kezelés biztonsagosan alkalmazhat6 a sejtek életlépességének megtartasa
mellett. A TER értékekben nem taldltunk szignifikans eltérést a kezelt mintdkban a kontroll
értekekhez viszonyitva. A ZEA minden esetben szignifikansan ndvelte, mig a probiotikus
sejtmentes feliiliszo szignifikansan csokkentette az extracellularis H2Oz szintet a kontrollhoz
képest. Az IL-6 termelésben nem volt szignifikans kiilonbség a kezelést kovetden.

Az eredmények alapjan az IPEC-J2 sejtek IL-6 termelése nem noévekedett 35 uM ZEA-val
torténd 1 oraig tartd kezelést kovetden, tovabba a TER mérések alapjan nem moddosult a
sejtréteg integritdsa sem. A ZEA é&ltal indukélt oxidativ stresszt azonban hatékonyan
csokkentettek a probiotikus feliilluszoban jelen 1év6 bioaktiv vegyiiletek.

A projekt az Eurdpai Unidé tamogatasaval, az Europai Szocidlis Alap (ESZA)
tarsfinanszirozasaval valosul meg: a tdmogatasi szerz6dés szama: EFOP-3.6.1-16-2016-00024
¢s az EFOP-3.6.2-16-2017-00012. A kutatasi témat a 115685 és a 124522 szamu OTKA
palyazat tamogatta.
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TAKARMANYADALEK —-GYOGYSZER KOLCSONHATAS EX VIVO VIZSGALATA
HAZINYUL EREDETU CITOKROM P450 ENZIMRENDSZEREN

Palocz Orsolyal*, Csiké Gydrgy

A citokrom P450 enzimek olyan hem-tiolat tartalmt fehérjék, melyek a gyogyszerek
soran rendszeresen alkalmazott, kereskedelmi forgalomban elérhetd, az 4allatdllomanyok
novekedése és egészségmegirzése szempontjabol jotékony hatdsu takarmany-adalékanyagok
befolyasoljak-e ezen enzimek szintjét.

Prebiotikus takarmany-adalékanyagok, valamint antimikrobialis hatéanyagok
kolesonhatasanak vizsgalata hazinyual citokrom P450 (CYP) enzimrendszerén keresztiil. A
gyogyszer-metabolizmusban kozponti szerepet jatszo; CYPIA, CYP2C és CYP3A alcsalad
izoenzimjeinek aktivitdsdnak meghatarozasa hazinyulbol szdrmazo hepatikus mikroszoma
frakciobol.

Uj-Zélandi fehér nytilbél szarmazd majszovetbdl kétlépéses differencial ultracentrifugalasi
eljarassal mikroszéma frakciot nyertiink. A mikroszoOma mintakat ex vivo, benzofenantridin
alkaloid tartalmu itatovizben alkalmazhato takarmany-kiegészitdvel, valamint ismerten CYP
enzim gatlo tulajdonsadgu antimikrobialis hatéanyagokkal, kiilon-kiilon, valamint egyidejiileg
kezeltiik. A CYP1A, CYP2C ¢és CYP3A alcsalad izoenzimjeinek aktivitasat lumineszcens
szubsztratok alkalmazasaval a luminometria médszerével hataroztuk meg.

A benzofenantridin alkaloid tartalmu szer alapvetden nem valtozatta meg a vizsgalt citokrom
enzimek (CYP450 1A, 2C és 3A) aktivitasat. Az antibakteridlis gyogyszerhatdéanyagok jelentds
mértékben gatoltak a CYP3 A6 enzim aktivitasat, azonban a CYPI1A, valamint CYP2C enzimek
aktivitasat csak nagyobb koncentracioban csokkentették.

Nem tapasztaltunk interakciot a vizsgalt citokrém enzimeken az itatoviz adalékanyag és az
alkalmazott antibiotikumok ko6zott az in vitro alkalmazas soran. Az elbzetes vizsgalatok
alapjan, a benzofenantridin alkaloid tartalmi készitmény gyogyszerterapia mellett is
biztonsagosan alkalmazhat6 hazinyulban.

A kutatds anyagi tdmogatdsat a Normativ Kutatasfinanszirozasi Bizottsag (NKB) 2017. évi,
69PO0RH2 témaszamu palyazatanak koszonjiik.
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HAZIALLATOKBOL IZOLALT STAPHYLOCOCCUS PSEUDOINTERMEDIUS TORZSEK
BIOFILMKEPZESENEK OSSZEHASONLITO VIZSGALATA CONGO RED AGARON ES
MTP TESZTTEL KRISTALYIBOLYA FESTESSEL

Veres Adrienn Mercédesz”, Jerzsele Akos, Orban Vivien, Juhész Orsolya, Galfi Péter

Az antibiotikum rezisztencia egyik elterjedt oka a baktériumok biofilm képzésére valo hajlama.
Ez a virulencia faktor lehetdvé teszi a mikroorganizmusok szamara az €10 és ¢lettelen feliileten
vald megtapadast és exracellularis matrix termelését. A szabadon €16 planktonikus baktériumok
eltéro élettani sajatossagokat mutatnak a matrixba agyazott tarsaikhoz képest, amelyek ezaltal
nagyobb ellenalloképességgel rendelkeznek a kedvezotlen kornyezeti hatasokkal, igy az
antibiotikumokkal szemben is. Az allatorvosi teriileten is nagy terapids nehézségeket okozo
biofilmképzddés elleni hatékony fellépés feltétele a biofilmképzddés korai kimutatdsanak
lehetdsége.

Kutatasunk soran a kutya normal borflora alkoto, de egyben perzisztens bor- és flilgyulladast
okoz6 Staphylococcus pseudointermedius torzsek biofilmképzd hajlamat vizsgaltuk.
Osszefiiggést kerestiink a képzédé biofilm tomege (kristalyibolya festés) illetve a torzsek altal
kongovords agaron képzett telepmorfologia kozott. Ezek elemzésével pontosabb képet
kaphatunk a biofilmek kimutathatosagarol, fejlddésiik dinamikajarol.

Vizsgalatunk sordn kutydk kiils hallojarat gyulladdsabol hazankban izolalt és azonositott,
Osszesen 79 kiilonboz6 S. pseudointermedius torzs biofilmtermelését figyeltik meg és
osztalyoztuk. A 80 torzset a kivant baktérium-koncentracio bedllitdsa utan MtP teszt
segitségével 96 lyukt polisztirol tenyésztdedényen négy parhuzamos lyukban 37°C-on torténd
Miiller-Hinton levesben valé 24 o¢ran at tartd inkubdciét kovetden vizsgaltuk a
baktériumkoncentracio beallitdsat kovetden. A tenyésztdedény falan adott inkubdacios 1d6 alatt
keépzodott biofilm tomegének kimutatasara 0,1%-os kristalyibolya oldatot hasznaltunk, majd a
megkotott festéket etanol:aceton 3:1 aranyl keverékével vontuk ki. Az igy kapott oldat, a
képzodott biofilm mennyiségével korrelald szinintenzitasat 595 nm-en spektrofotometridsan

crey

teszt segitségével 24 oras 37°C-on torténd inkubaciot kovetden.

Eredményeink alapjan elmondhatjuk a fent emlitett torzsekre az adott eljarasok hasznalataval,
hogy a széles korben alkalmazott Mtp teszt nem helyettesithetd a CRA teszttel a biofilmképzés
kimutatdsara annak alacsony specificitdsa (83%) és alacsony negativ prediktiv értéke miatt
(NPV; 5,8%). A kapott eredményeinket a rendelkezésre all6 szakirodalmi adatokkal
Osszhangban dallnak, igy tovabbi baktériumtorzsek és kimutatdsi eljardsok parhuzamos
vizsgalatat is sziikségessé teszi.

Munkam lehetévé tételéért kdszonettel tartozom az Allatorvostudomanyi Egyetem Normativ
Kutatasfinanszirozasi Bizottsag (NKB) anyagi tdimogatasaért.
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