A cerebrovascularis ellenallas aramlasfiiggo szabalyozasa

1. év Kutatasi eredmények rovid ismertetése: Kisérleteket végeztink az agyi erekben
jelentkez6 éaramlasfiiggd konstriktor mechanizmusok jelentdségének az igazolasara. Az
aramlasfiiggd konstriktor mechanizmus természetét kideritettik. Megvizsgaltuk az
arachidonsav (AS) CYP metabolitjainak (HETE-k, EE-k —epoxi-eikoza-tetracnoén sav -,
prosztanoidok), a reaktiv szabadgyokok szerepét a valaszok kozvetitésében kiillonbozé izolalt
agyi artéridkon (WKY, SHR, SHRsp him ¢és néstény) patkanyokon €s humén mintakban. A
miogén ¢és az aramlés-érzékeny mechanizmusok kozotti kolecsonhatasok kideritésére csak
,hyomas”, csak ,aramlas” ¢és ,nyomas + dramlas” kisérleteket végeztiink. Megfeleld
gatloszereket és enzim-modositokat hasznéltunk ezekben a kiséreltekben. In vivo kisérelteket
elkezdtiik laser speckle flowmetria segitségével kiilonbozd nyomds-aramléasi viszonyok
kozott, hogy az agyi véraramlas konstriktor mechanizmusainak jelentdségét egész allat
szinten kideritsiikk. Tovabba kisérleteket folytattunk az aramlas indukalta érosszehuzodas
hidnyéval kapcsolatban, amikor a CBF nd, ezért a vér-agy gat sériil és 6déma képzdodik,
kiilonosen magas vérnyomasértékeknél. Szintén kollaboracidban vizsgaltuk a hipertonia és az
obesitas hatasat az agy vér gat miikodésére, az esetleges kapcsolatot a vascularis dementia és
Alzheimer betegség kozott, valamint az oxidativ stressz €s antioxidansok védd hatasat. Ezen
eredmények jelentds részét nemzetkodzi lapokban kozoltiik.

2. év kutatasi eredmények rovid ismertetése: Ezen idOszak alatt is folytattuk kutatasainkat
hazai ¢és nemzetk6zi kollaboracidban a cerebrovaszkularis ellenallds szabalyozasanak
témajaban. Kiilonos tekintettel a hemodinamikai er6k autoregulaciot 1étrehozo szerepével
kapcsolatban, mind ép mind koéros koriilmények kozott. Kutatdsainkban a neuroinflammaécio
¢s a fokozott szabadgyok termelés fontos szerepére is ramutattunk. Kimutattuk, hogy az
oregedés soran az agyi autoregulécio sériil, kiilondosen a pulsatilis nyomads elleni védelem.
Kutatasaink eredményét szamos rangos nemzetkézi lapban kozoltiink. Tovabba az agyi
keringés szabalyozasarol egy konyvfejezetet is irtunk (3 nyelven). A kutatasban résztvevok
szamos hazai és nemzetkozi konferencian ismertették az eredményeket.

3. év Kkutatasi eredmények rovid ismertetése: A kutatds fO célja a cerebrovascularis
ellenallas dramlasfiiggd szabalyozdsa mind ép mind koros esetekben. A hemodinamikai erék
szabalyozasa azért fontos mivel az agy egy zart térben a koponyaban helyezkedik el, ezért a
térfogat- ¢és nyomas-viszonyokat szorosan kell szabdlyozni. Az intrkranidlis nyoméés ¢és
térfogat nagymértékii és szabalyozatlan valtozasa az agyi miikodést jelentdsen karositana. Ez
a szabalyozéds, oOregedésben, traumads fej/agysériilés ill vérzés esetén megsériil, ami
hozzajarulhat az agyi autoregulacio gyengiiléséghez, tovabba az agyi funkciok romlésahoz.
Tovabba, kisérleteinket kiterjesztettik a periférids erekben korral 1étrejové remodelling
kutatasara, mivel a stroke-ra hajlamos patkanyokban, az agyi erekben a normalis remodelling
hianyzik, ami az agyvérzéshez vezet. Ugy talaltuk, hogy a carotis artéridkban a simaizom
kontrakcios ereje szignifikdnsan nd, ami védd hatast lehet az agyi véraramlas tulzott
novekedésével szemben. Kimutattuk, hogy 6regedésben, hipertonidban az ayi autorlulacid
sériil, és kovetkezményesen sériil az agyi vér-agy gat, tovabba a mentélis funkciok is
besziikiilnek vascularis dementia alakul ki.

4. év kutatasi eredmények rovid ismertetése:

Ez évben is folyztattuk kutatasainkat. Vizsgaltuk a PACAP ¢és az Gregedés szerepét a carotid
vascular tone szabalyozasaban, mely kapcsolddik az oregkori cerebrovaszkularis betegségek
kifejlddésének témajahoz és a CBF autoregulacio finomitdsdhoz. Csépld Péter megszerezte a
PhD fokozatat a korabban kozolt cikkei alapjan, melyekben in vitro stroke modelben az



extravaszkularis vér cerebrovaszkularis hatasat vizsgalta. Szintén Ivic Ivan, megszerezte a
PhD fokozatat az 6regedés vaszkularis hatdsanak viszgalaltin végzett kutatdsai alapjan. Szarka
Nikolett a stroke prone patkanyokon végzett kutatasi révén, melyben kimutatt hogy az miogén
mechabizmus sériilése afeleds a ktai agyvaézrzésésrt ezen tipusu patkdnyokna, szintén
Osszegyljtotte a cikkeit, ami a PhD megvédéséhez elegendudek (kdzben 3 gyermeket sziilt
ezért védéee 2019-ben varhatd). Szénasi Annamaria elkezdete PhD kutatasait az agyi erek
vasomotor szabalyozdsa terliletén és az aramlas indukalta konstrkcio sériilését vizsgalta

traumas agyi sériilt patkanyokban.

Kozlemények és fiatal kutatok képzése: A palyazat sordan eredményeinket szamos mgas
impakt faktort nemzetkozi lapban kozoltiik, szdmos absztraktot irtunk és szamos hazai és
kiilfoldi konferencidn vettiink részt. Tovabba konyvfejezetet irtunk. A projekt alatt és annak
eredményként tobb fiatal kutaté6 TDKs PhDs, post Doc képzését biztositottuk.
Eredményeinket nemzetkozi lapokban kozoltiik.

Mivel munkahelyet valtottam az OTKA ideje meg lett hosszabitva, de az eredményket a 4. évi
beszamoldban foglaltam Ossze.

MTMT2-bdl importalt kozlemények nem tartalmazzék az IF értékeket, ezért itt tiintettiik fel a
hianyzo6 adatokat.

Megjelent kozlemények IF: 187.743
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