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A kutatasi terv kozérdekii adatainak kivonata
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A kitoltott nyomtatviany adatait az etikai véleményt adé Regionalis Kutatasetikai
Bizottsagnak korlitozas nélkiil hozzaférhetdvé kell tennie barki szamara.

A kutatds-fejlesztési tevékenység soran létrejovo szellemi javakat Magyarorszagon t&bb torvény is
védi.> Ugyanakkor a Helsinki Nyilatkozat 16. pontja, az Ovideoi Egyezményt hatalyba léptetd
2002. évi V1. torvény, és az orvosi kutatisok végzésérdl szold miniszteri rendelet az emberen
végzett orvosi kutatasok etikus folytatasa érdekében megkovetelik az etikai bizottsagoktol, hogy a
kozvéleményt tajékoztassak az altaluk véleményezett Kkutatasok fontosabb adatairol. A
kizvélemény tdjékoztatasanak célja: az etikai bizottsdg munkdjanak nyilvanossiga. a kutatasok
alanyai alapvetd emberi jogainak biztositasa.

A 2007. 111. 10-t8] hatalyos 1/2007. (I. 24.) EiM rendelettel modositott 23/2002. (V. 9.) EiiM
rendelet szerint az alabb felsorolt, a kutatasi tervben megtalalhaté adatok kozérdekii adatok,
amelyeket barki korlatozas nélkiil megismerhet. Kérjitk, hogy a szellemi alkotasok oltalmanak
védelmét is szem elOtt tartva, a nem nyilvanos kutatdsi terv alapjan toltsék ki ezt a tablazatot. A
kozvélemény ¢és az alanyok tisztességes, lényegre tor9 tdjekoztatdsat tartsa els6dleges
szempontnak. A kutatasi terv szakmai-etikai jovahagyasa utan, az etikai bizottsag a sajat honlapjan
minden érdekl8dd szamara kozzé teheti az itt megadott kozérdekli adatokat. Szakmai vagy
szolgalati titoknak mindgsiilg, illetve a kutatas érdekeit veszélyezteté adatot ne kozdljon!

A téma megnevezése (nem kell, hogy megegyezzen a kutatasi protokoll cimével)

Az interleukin (IL)-17A és IL-17E cytokinek szerepe szteroid rezisztens és érzékeny
asthmaban
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A kérelmezd neve, munkakore és beosztasa: Dr. Somfay Attila, tanszékvezetd, egyetemi tanar
1. A kutatas célja, indokoltsdga és varhato eredményének dsszefoglalasa

Az asthma egy kronikus léguti megbetegedés mely emberek millioit érinti a fejlett
vilagban Az asthma pontos okat még nem ismerjilk. Kialakuldsaban az drokletes
hajlamnak fontos szerepe van, ismeriink mar szamos "asthma gént". A genetikai

adottsagok mellet a kdrnyezeti tényez6k is fontos szerepet jatszanak a kialakuldsaban. A

' A 23/2002. (V. 9.) szama EiiM rendelet 20/B. § g) és h) pontjai szerint:

g.) beavatkozdssal jaré vizsgdlat (interventional trial): fizikai beavatkozéssal jar6 orvostudomanyi kutatas ¢s
minden olyan beavatkozassal jar¢ kutatas, amely a vizsgalati alany lelki egészségére nézve kockazattal Jar

? Ez a nyomtatvany a 23/2002. (V. 9.) szamu EiiM rendelet 8. § (3) €s (4) bekezdéseinek 2008. szeptember 1-jén
hatalyos szdvege alapjan késziilt.

3 A taladlméanyok szabadalmi oltalmérol sz616 1995. évi XXXIIL. torvény, a szerzdi jogrol szolo 1999. évi
LXXVI. torvény.



betegségre jellemz6 léguti gyulladas, a cytokin produkcio, a léguti hiperreaktivitas (AHR)
inhalaci6s antigénekre és a pulmonélis fibrosis. Szamos sejttipus igy az epithelilis sejtek,
az eosinophil, a neutrophil és a simaizomsejtek, az alveolaris macrophagok, a dendriticus
sejtek a mastocytak és a T lymphocytéak is részt vesznek az asthma pathogenesisében.
Szamos allat és human kisérlet alapjan a Th2 sejtek altal termelt cytokinek és chemokinek
(melyek fokozzak a légti eosinophil gyulladast és a [éguti hiperreaktivitast) jatszanak
kulcsszerepet a betegség kialakuldsaban. Allatmodellekben a brochoalveolaris lavage-ban
emelkedett szamua Th2 sejtet valamint interleukin-4 (IL-4), IL-5 és IL-13 szintet mértek. A
Th17 tipust immunvélasz felfedezésével Uj lehetdség nyilt az asthma pathogenesisének
jobb megismerésére. A Th17 sejtek altal termelt IL-17 szint jellegzetesen emelkedett
mRNS €s protein szinten asthmas betegekben, rdadasul az [L-17 szint még a betegség
sulyossagaval is korrelal. Az IL-17E az IL-17 csalad tagja, melyet az IL17A-val
ellentétben f6leg a Th2 sejtek valamint az epithel sejtek termelnek. Az IL-17 signaling
eredményeképp fokozodik a Th2-s cytokin termelés, az eosinophilia valamint az AHR.
Tovabbi érdekes tény, hogy az IL-17E antagonista hatdssal van a Th17 sejtek fejlodésére.
Ennek jelentdségét még a légzdszervi megbetegedésekben még nem vizsgaltak. Az IL-
17A ¢és IL-17E szerepe szteroid rezisztens asthmaban még nem tisztazott, ezért
munkéankban célul tliztiik ki ezen citokinek elemzését szteroid érzékeny és rezisztens
asthmas betegek mintaiban. Kisérleteink soran vélaszt szeretnénk kapni, hogy van e
kiilonbség a két betegcsoportban az [L-17A és [L-17E mRNS kifejezédésében.
Vizsgalataink alapjan arra is valaszt kaphatunk, hogy az esetlegesen a kézelmultban
elszenvedett Chlamydophila pneumoniae fertdzés befolyasolja-e a betegekben az IL-17A
¢és IL-17E cytokinek kifejezddését. A human vizsgalataink eredményét szeretnénk
kiegésziteni in vitro vizsgalatokkal, melyek segithetnének az asthma pathogenesisének
jobb megértésében.

2. A kutatas tudomanyos megalapozottsagat, indokoltsagat megalapozo irodalmi
hivatkozasok megjeldlése (elegend6 a kutatds iranyét jelz6 néhany irodalmi hivatkozas)
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3. A résztvevék toborzasinak, bevalasztasanak, kizardasanak rendszere

Bevonasi kritériumok: 20 szteroid kezelésre reagalé asthmas beteg (20-50 év)
20 szteroid rezisztens asthmas beteg (20-50€v)
Kizérasi kritériumok fennallo fert6zéses megbetegedés
daganatos megbetegedés
ismert autoimmun betegség (SLE, RA, SM, DM)

4. A kutatisba bevonni kivant résztvevik szima (dsszesen és kutatéhelyenként), neme,
életkora

20 szteroid kezelésre jOl reagald, és 20 szteroid rezisztens asthmas beteg
5. A kutatas modszerei
A betegekbdl sziikséges minta: 10+5 ml vér

10 ml heparinos vér:
- plasmébol meghatarozzuk a Chlamydophila pneumoniae
ellenanyagszintet microimmunfluoreszcens vagy ELISA teszt segitségével
- a plasmabdl meghatarozzuk az IL-17A, IL-17E szinteket valamint a z IL-
4, IL-5 és IL-10 szintet sandwich ELISA-val
- a periférids mononuklearis sejtekbél lymphocyta proliferacids tesztet
végziink. In vitro stimulaljuk mitogénnel valamint C. pneumoniae
antigénnel a sejteket és vizsgaljuk a feliilliszok IL-17A és IL-17E szintjét
14 és 48 6ra utan ELISA moédszerrel. A proliferacio mértékét MMT teszttel
hatarozzuk meg

5 ml EDTA-s vér:
A vérbdl buffy coat-ot nyertink €s kivonjuk beléle a total RNS-t ezt
kovetden reverz transzkripcid sordn azt cDNS-sé irjuk, amit mar
hasznalhatunk a Real Time PCR soran meghatarozni az IL-17A illetve az
IL17-E mRNS expresszidjanak mérésére
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6. A kedvezdtlen események és a siilyos nemkivanatos események lehetdsége, a
bekovetkezésiik esetén a kévetendé eljarasok

7. A résztvevik személyes és egészségiigyi adatainak kezelésével kapcsolatos
intézkedések (az 1992. évi LXIII. térvény alapjan)

8. A kutatas sordn nyert adatok statisztikai feldolgozasinak médszere

One-Way ANOVA, Student t-test

Nyilatkozom, hogy a fenti adatok nem sértik a kutatdsnak a szellemi alkotdsok védelmére
vonatkozd érdekeit és nem tartalmaznak szakmai- vagy szolgalati titkot, illetve a kutatas
érdekeit veszélyeztet6 adatot. A fenti adatokat barki, korlatozas nélkiill megismerheti.
Tudomasul veszem, hogy jovahagyas utdan az RKEB a kozérdekil adatokat a honlapjan kozzé
teheti.

Szeged, 2013. aprilis 24.
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