A biraldbizottsag értékelése

1. A vér-agy gat felépitését és miikodését tekintve regionalis heterogenitast igazolt, és
bizonyitotta, hogy a fehérallomany szintjén képez szorosabb barriert az agykérgi
szlirkeallomanyhoz viszonyitva. Ebben szerepet jatszhat a PACAP, amely a cAMP (tvonalon
keresztiil fejti ki védo hatast az agyi endotél sejtek szoros kapcsolataira.

2. Az agyi gyogyszerbejuttatasra U fajdalomcsillapito, illetve neuroprotektiv szerek kémiai
modositasdval olyan EM-2, illetve KYNA analégokat azonositott, amelyek az eredeti
molekulakhoz képest jobb atjutdst mutattak a vér-agy gat in vitro modelljében.
3. Feltérképezte a mintazatfelismerd receptorok kifejezddését agyi endotél sejtek és pericitak
esetében, és meghatarozta a TLR ¢és NLR mintadzatukat. Els6ként igazolta, hogy az agyi
endotél sejtek és pericitdk inflammaszéma aktivaciora képesek, amelynek eredményekent
aktiv IL-1pB-t szabaditanak fel.

4. lgazolta, hogy periférias idegsériilés sordn az agyban az axon lézi6t szenvedett
idegsejtekben aktivalddik az NLRP3 inflammaszoma, és gyulladasos kaszkadot indit el.

5. Egérmodellben igazolta, hogy a neuronokban aktivalédo inflammaszoma gatlésa javitja az
idegi regeneraciot.

6. Egérmodellben agyi metasztazisokat vizsgéalva igazolta az NLRP3 inflammasz6ma
peritumordlis asztrocitdkban torténd aktivalodasat, és ennek gatlasaval csokkenteni tudta a
metasztazisok szdmat és méretét az agyban.

7. Megtigyelte, hogy emldkarcindma hatésara ,,endotél dugdk™ és érosszehuzddasok jonnek
Iétre a tumorsejtek kornyezetében. Igazolta, hogy a metasztatikus sejtek az endotél sejtek
,»holyagosodasat”, masodlagos lumenek kialakulasat isindukaljak, és bizonyitotta, hogy az
endotél sejtek gyakran nytalvanyokkal koriilolelik a daganatsejteket. Az emldkarcinoma-sejtek
diapedesise soran transzcellularis, mig melandma sejtek esetében csak paracellularis
atvandorlast figyelt meg.

8. Igazolta, hogy az agyban az emld karcindma sejtek az erek mentén szaporodnak és
vandoroltak, €s a pericitdk eldsegitetik a tumorsejtek kitapadasat az érfalhoz, illetve
szaporodasukat is elsdsorban az IGF2 termelés révén.

9. Az MEF2C transzkripcids faktor expresszidjanak fokozodasat figyelte meg a peritumoralis
asztrocitakban és a tumorsejtekben, feltehetdleg 0sszefiiggésben a miR-802-5p és miR-194-5p
mennyiségének csokkenésével az agyban és a szérumban



