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A kilonbozé kémiai anyagok (példaul human és allatgyégyaszati, valamint névényvédo szerek) €16
szervezetekre gyakorolt karos hatasanak, azaz toxicitasanak pontos megallapitasa kulcsfontossagi mind
a hatdsagi engedélyeztetés, mind pedig a tarsadalmi elvarasok és a gazdasagi hasznositas tekintetében. A
teriileten a legnagyobb kihivast az j vegytletek toxicitasanak, kiilonésen maj- és vesekarosité hatasanak,
valamint kardiotoxicitasainak pontos megallapitasa jelenti, mivel a jelenleg is alkalmazott klasszikus
toxikolégiai biomarkerek specificitasa sok esetben nem kielégitd, illetve nem elég korai indikatorai a karos
mellékhatasoknak. A projekt £6 célkitizése olyan 14j toxikoldgiai biomarkerek azonositasa és kifejlesztése,
amelyek az ugynevezett extracellularis mikro-ribonukleinsavak (miRNS) kimutatisan alapulnak. A
miRNS-ek killonb6z6 fehérjék termelését szabalyozzak, igy felhasznalasukkal a potencialis toxikus hatas
mar korai stadiumban kimutathatd. A testfolyadékokban megtalalhaté miRNS-ek funkcionalis
szempontbdl meghatarozé hanyada dgynevezett extracellularis vezikulakban (EV-kben) talalhatok. A
projekt keretében a tudomanyteriilet mai allasanak megfelel6 legmodernebb, EV izolalasi és detektalasi
technikak alkalmazasat tervezzitk. A miRNS tartalom meghatarozasara nagy atereszté képességti digitalis
qPCR (kvantitativ polimeraz lancreakcié) technika fejlesztését tervezziik, amelyet 4j generacids
szekvenalassal (INGS) validalunk. A miRNS alapu potencialis biomarkerek analitikai kimutatasat in vitro
sejtkultdra modelleken, modell-vegytletekkel kivitelezett toxikologiai vizsgalatokkal fogjuk kidolgozni.
Az 14j biomarker-jeloltek validalast in vivo kisallat modellekben indukalt méj- és vesekarosodas, illetve
kardiotoxicitas vérplazmabol és vizeletbdl torténé miRNS alapa kimutatasat tervezziik és elvégezzik
azok klasszikus toxikologiai végpontokkal valo 6sszevetését.
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