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	Védő hatású anyagok in vitro szűrése xenobiotikumok által okozott sejtkárosodásokban
	Selection of protective agents in vitro in xenobiotic-induced cell damage

	
	A téma rövid összefoglalása:

A máj központi szerepet tölt be számos xenobiotikum metabolizmusában. Kísérleti munkánkban a máj metabolizáló képességének tanulmányozására primer májsejteket és humán hepatokarcinoma (HepG2) sejteket kívánunk használni két illetve háromdimenziós (2D/3D) kísérleti modellekben. Jelen Ph.D munka keretében meghatározni kívánjuk (i) egyes gyógyszerjelölt vegyületek hatására bekövetkező változásokat a CYP izoenzimek aktivitásában és (ii) egyes mikotoxinok májsejtekre és bélhámsejtekre gyakorolt hatását akut és krónikus expozíciót követően.  

Kutatásunk további célja probiotikumok és anyagcseretermékeik, illetve antioxidánsok potenciális jótékony hatásának meghatározása xenobiotikumok által előidézett sejtkárosodások esetén. 

A kísérletek során sejtéletképesség- és intracelluláris/extracelluláris reaktív oxigén szabadgyökök meghatározásával kiválasztjuk azokat a vegyületeket, amelyek májvédő tulajdonságokkal rendelkeznek. A CYP izoenzimek aktivitásának mérésével pedig lehetővé válik a gyógyszerjelölt vegyületek jellemzése, biotranszformációs útvonalainak részletesebb megismerése valamint a potenciálisan előforduló gyógyszer kölcsönhatások megbízható és gyors előjelzése.

	Angolul:
Liver act as a key organ in the metabolism of several xenobiotics. In our work, primary hepatocytes and human hepatocarcinoma cell line, HepG2 will be used in two- and 3-dimensional (2D/3D) cultivation designs to investigate metabolic function of the liver treated with xenobiotics. In the frame of this PhD project special emphasis will be placed on (i) determination of changes in activities for CYP isoenzymes after addition of drug candidates and (ii) study on the effects of mycotoxins on hepatocytes and on enterocytes after acute and chronic exposure. Further goal of this research is to find potential beneficial properties of probiotics and their metabolites, antioxidants in the prevention of xenobiotics-induced cell damage. The experiments will include analysis of cell cytotoxicity and intracellular/extracellular reactive oxygen species to select protective agents. Activity measurements of xenobiotic-metabolizing CYP enzymes will be performed to characterize biotransformation routes of the drug candidates and to establish reliable and precise method for prediction of metabolic drug interactions.  



	KIEGÉ-SZÍTENI
	Elvárások: 

1. állatorvosi vagy gyógyszerész diploma

2. angol nyelvtudás

3. kutatási tapasztalat

4. problémamegoldó képesség és számítógépes ismeretek


	Requirements:

1. diploma of veterinary medicine or Pharm D
2. English language knowledge
3. experience in research work
4. problem solving and computational skills



	MEGVÁLASZOLNI
	A meghirdetett téma finanszírozására rendelkezésre álló, már elnyert forrás:
	OTKA 115685

	
	A téma meghirdetőjének az elmúlt 5 évben megjelent, a meghirdetni kívánt témával összefüggő 3 publikációja; MTMT azonosítója
	MTMT azonosító: 10023380
1.) Erzsébet Pászti-Gere, Ákos Jerzsele, Peter Balla, Gabriella Ujhelyi, Andras Szekacs 

Reinforced Epithelial Barrier Integrity via Matriptase Induction with Sphingosine-1-Phosphate Did Not Result in Disturbances in Physiological Redox Status

OXIDATIVE MEDICINE AND CELLULAR LONGEVITY 2016: Paper 9674272. 7 p. (2016)

	
	
	2.) Erzsebet Pászti-Gere, Eszter Czimmermann, Gabriella Ujhelyi, Péter Balla, Alexander Maiwald, Torsten Steinmetzer

In vitro charcterization of TMPRSS2 inhibition in IPEC-J2 cells 

JOURNAL OF ENZYME INHIBITION AND MEDICINAL CHEMISTRY 31:(suppl. 2) pp. 123-129. (2016)

	
	
	3.) Judit Pomothy, Gergely Szombath, Patrik Rokonál, Gábor Mátis, Zsuzsanna Neogrády, Torsten Steinmetzer, Erzsébet Pászti-Gere

The Impact of Acute Matriptase Inhibition in Hepatic Inflammatory Models

BIOMED RESEARCH INTERNATIONAL 2016: Paper 6306984. 8 p. (2016)

	
	Egyéb közölnivaló:
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