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A kutatasi terv kozérdekii adatainak kivonata
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beavatkozassal jaré vizsgidlatok szimara

A kitdltott nyomtatvany adatait az etikai véleményt ado Regionalis Kutatasetikai
Bizottsagnak korlatozas nélkiil hozzaférhetové kell tennie barki szamara.

A kutatas-fejlesztési tevékenység sordn 1étrejovo szellemi javakat Magyarorszagon tobb térvény is
védi.> Ugyanakkor a Helsinki Nyilatkozat 16. pontja, az Ovideoi Egyezményt hatalyba 1éptetd
2002. évi VI. torvény, és az orvosi kutatasok végzésér6l sz6loé miniszteri rendelet az emberen
végzett orvosi kutatasok etikus folytatasa érdekében megkdvetelik az etikai bizottsagoktdl, hogy a
kézvéleményt tdjékoztassik az dltaluk véleményezett kutatdsok fontosabb adatairél. A
kézvélemény tdjékoztatisanak célja: az etikai bizottsig munkdjinak nyilvdnossdga, a kutatdsok
alanyai alapvet6 emberi jogainak biztositasa.

A 2007. M. 10-t8l hatdlyos 1/2007. (I. 24.) EuM rendelette] mddositott 23/2002. (V. 9.) EiM
rendelet szerint az alabb felsorolt, a kutatasi tervben megtaldlhaté adatok kozérdekli adatok,
amelyeket barki korlatozas nélkiil megismerhet. Kérjilk, hogy a szellemi alkotisok oltalminak
védelmét is szem eldtt tartva, a nem nyilvanos kutatasi terv alapjan toltsék ki ezt a tdblizatot. A
kozvélemény €s az alanyok tisztességes, lényegre tOr6 tajékoztatasat tartsa els6dleges
szempontnak. A kutatasi terv szakmai-etikai jévidhagyéasa utan, az etikai bizottsag a sajét honlapjan
minden érdeklédd szamira kézzé teheti az itt megadott kdzérdekii adatokat. Szakmai vagy
szolgalati titoknak minésiild, illetve a kutatas érdekeit veszélyeztet6 adatot ne kozoljon!

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

A Mitogén-aktivalt protein kindz (MAPK) dtvonal €s jelentdsége az agyi keringési

rendszerben

&
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A kérelmez6 neve, munkakére és beosztasa: Prof. Dr. Vécsei Liszl6, egyetemi tanar,
osztalyvezetd

1. A kutatas célja, indokoltsdga és varhaté eredményének osszefoglalasa

Népegészségligyi szempontbol az agyi ischamelids elvaltozasok kiemelkedd

fontossaguak, életmindség romlassal és magas morbiditassal és mortalitassal jaré

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

g.) beavatkozdssal jaré vizsgdlat (interventional trial). fizikai beavatkozassal jar6 orvostudoméanyi kutatds és
minden olyan beavatkozéssal jaré kutatis, amely a vizsgélati alany lelki egészségére nézve kockazattal jar

? Bz a nyomtatvény a 23/2002. (V. 9.) szami EiM rendelet 8. § (3) és (4) bekezdéseinek 2008. szeptember 1-jén
hatilyos szdvege alapjan késziilt.

? A talalményok szabadalmi oltalmaral sz616 1995. évi XXXIIL torvény, a szerzéi jogrol szol6 1999. évi
LXXVI. térvény.



korképek. Az agyi ischaemids elvaltozasok hatterében az erek kontraktilitdsat befolyasold
receptorok szerepét sokrétiien vizsgaltak. Igy sikeriilt kimutatni, hogy a B tipust endotelin
receptorok (ETB), 1B tipus6 5- hydroxytriptamin (5-HT1b), Angiotenzin II, 1-es tipusi
receptora (AT1) és a tromboxan (TP) receptorok fokozott expresszidja észlelhetd az
ischaemids teriilet szintjén. Az érelzar6das okozta ischaemias elvaltozas leghatékonyabb
kezelési médja a véraramlas visszadllitisa, ez azonban nemcsak oxigént és tdpanyagokat
szolgaltat a sériilt agyszévetnek, hanem szabadgyG6koket is, ami az .n. ,,reperfizids
sériilésekhez” vezet het. Ez reperfuzié legveszélyesebb kovetkezmeénye. . A reperfuziods
sériilések keletkezését szoros kapcsolatba vontak a mitogén- aktivélt protein kinéz
(MAPK) titvonallal. A kiilonb6zé MAPK gatlok hatékonynak bizonyultak bizonyos
allatkisérletekben az ischameids 1éziok kezelésében. Elsddleges célunk a MAPK utvonal
szerepének vizsgélata huméan mintdkban, agyi ischaemids 1ézidkban, illetve a specifikus
MEK 1 /2 gatlé (U0126) ischeamids elvaltozasokban kifejtett jotékony hatdsanak

bizonyitasa.

2. A kutatas tudomanyos megalapozottsagat, indokoltsagat megalapozo irodalmi
hivatkozasok megjeldlése (elegendé a kutatas iranyat jelz6 néhany irodalmi hivatkozas)

1. Vatter H., Konczala J., Seifert V.: Endothelin related pathophysiology in cerebral
vasospasm: what happens to cerebral vessels?, Acta Neurochir. Suppl., 2011

2. Faraci F.M., Lamping K.G, Modrick M.L et al.-Cerebral vascular effects of
Angiotensin II: new insights from genetic model, J. of Cerebral Blood Flow and
Metabolism, 2006

3.Edvinsson L.- Cerebrovascular Angiotentin AT1 receptor regulation in cerebral
ischeamia, Trands Cardiovasc. Medicine, 2008

4. Johansson S., Povlsen G. K, Edvinsson L.- Expressional changes in cerebrovascular
receptor after experimental transient forebrain ischaemia, PLoS ONE, 2012

5. Ahnstedt H., Saveland H., Nilsson O. et al.- Human cerebrovascular contractile
receptors are upregulated via a B-Raf/MEK/ERK- sensitive signaling pathway, BMC
Neuroscience, 2011

6. Maddahi A., Edvinsson L.- Enhanced expression of microvascular smooth muscle
receptors after focal cerebral ischemia occur via the MAPK MEK/ERK pathmway, BMC
Neuroscience, 2008

7. Wang Z-Q, Wu D-C, Huang F-P. et al.- Inhibition of MEK/ERK %2 pathway reduces



pro-inflamatory cytokine interleukin-1 expression in focal cerebral ischaemia, Brain
Research, 2004

8. Namura S., lihara K, Takami S.- Intravenous administration of MEK inhibitor U0126
affords brain protection against forebrain ischemia and focal cerebral ischaemia, PNAS,
2001

9. Farrokhnia N., Ericsson A., Terent A. et al.- MEK-inhibitor U0126 in hyperglycaemia

focal ischaemic brain injury in the rat, European Journal of Clinical Investigation, 2008

3. A résztvevok toborzasanak, bevalasztasanak, kizarasanak rendszere

A betegtoborozas a kdvetkezd szempontok szerint torténik:
o A sziikséges betegszdm 30-40 agyi tumoros beteg, akiket az SZTE AOK

Idegsebészeti Klinikan kezeltek és miitottek
e A diagndzist és a miitéti indikaciét egy idegsebész szakorvos allitja fel
e A paciensnek 18 évesnél idosebbnek kell lennie

¢ A mintavétel el6zetes szobeli és irasbeli tajékoztatast kvetden a csakis a beteg
beleegyezésével torténhet meg. A paciens vizsgéilatba valé dnkéntes beleegyezését

a beleegyez0 nyilatkozat €s a betegtajékoztato alairasaval hitelesiti

o Korlatozottan cselekvoképes személy torvényes képviseldje beleegyezésével vagy
utdlagos jovahagyassal tehet beleegyez6 nyilatkozatot, addig a mintavételre nem

keriilhet sor
o Cselekvoképtelen személy helyett torvényes képviseldje nyilatkozhat

e Szobeli nyilatkozat esetén azt irdsba kell foglalni, amelyen két tand aldirasaval

igazolja a nyilatkozat megtorténtét

Kizarasi kritériumok

e 18 év alatti beteg esetén a mintavétel nem valdsithaté meg

o Elozetes tajékoztatas, illetve a beteg szdbeli és irasbeli beleegyezése nélkiil, vagy

ha paciens nem kivén a kisérletben részt venni, a mintavételre nem keriilhet sor

e Kiz4r6 minden olyan ok, amely szakmai (diagnosztikus) célbél a teljes szdvet



vizsgélatat indokoltta teszi vagy a minta nem elegendd a kutatasi projekt

elvégzéséhez
e A miitétet elvégzo idegsebész szakorvos a mintavételt nem tartja sziikségesnek

A betegtoborozas az SZTE AOK Idegsebészeti Klinikan torténik Prof Dr. Barzé Pl

feliigyelete és irdnyitasa alatt.

4. A kutatisba bevonni kivant résztvevok szima (dsszesen és kutatohelyenként), neme,
életkora

A kutatdsba bevont résztvevék szama: 30-50 6, akiket az SZTE AOK Idegsebészeti
Klinikan kezeltek és miit6ttek. :

5. A kutatas modszerei

e Agytumoros betegek idegsebészeti beavatkozdsa soran a rezekalt szovetbol
torténik mintavétel

¢ Sejtvonalak létrehozdsa, minta tdroldsa és myogpraphias vizsgalatok az SZTE
AOK Neuroldgiai Klinikdn
e A mintak szallitdsa a Lundi Egyetemre

e Westernblot és quantitativ fehérje analizis a Lundi Egyetemen

6. A kedvezétlen események és a siilyos nemkivanatos események lehetésége, a
bekovetkezésiik esetén a kivetendé eljarasok

Nem varhato.

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

A kutatasban résztvevd alanyok személyiségjogi és betegjogi adatait az eldirdsoknak
megfelelden mindvégig titkosan kezeljiik. A vizsgdlat soran keletkezett adatokat
kédokkal fogjuk elldtni. A titkositdsi kédot biztos helyen, az adatoktdl kiilon fogjuk
tarolni. A vizsgdlat sordn nyert adatokat a fenti titkositdsok mellett tudoményos
kézleményekben kivanjuk megjelentetni, magyar és idegen nyelven. A kozleményekben

a vizsgdlatban résztvevok azonositasat lehetové tevd adatok nem fognak szerepelni.
8. A kutatas sorin nyert adatok statisztikai feldolgozasanak médszere

Az eredményeket az egyetemen hasznalt SPSS statisztikai programmal és Graph Pad-al
dolgozzuk fel.



Nyilatkozom, hogy a fenti adatok nem sértik a kutatdsnak a szellemi alkotdsok védelmére
vonatkozd érdekeit és nem tartalmaznak szakmai- vagy szolgélati titkot, illetve a kutatas
érdekeit veszélyezteté adatot. A fenti adatokat barki, korldtozds nélkiil megismerheti.

Tudomasul veszem, hogy jévéhagyés utdn az RKEB a kozérdeki adatokat a honlapjan kozzé
teheti.
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