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Epilepszia

• Prevalencia 〜1 % - kb. 50 M ember
• 1/3 gyógyszeres terápia rezisztens
• Egészségkárosodással korrigált életévek 13 M/év 

(Disability-adjusted life years (DALYs))
• Neurodegeneratív és pszichés betegségek ↑
• Status epilepticus életveszélyes

Rajat Sandhir, Harpreet Kaur. Curcumin for Neurological and Psychiatric Disorders, 2019.
Singh G, Sander JW. Epilepsy Behav. 2020 



Epilepszia okai

• Agysérülés
• Sztrók
• Daganat
• Gyulladás
• Alkohol és kábítószerek (elvonásuk)
• Fertőzések (baktérium, vírus, parazita)
• K+ ás Na+ ioncsatorna mutációk
• Fény inger, stb.

Rajat Sandhir, Harpreet Kaur. Curcumin for Neurological and Psychiatric Disorders, 2019.



Epilepszia molekuláris okai

• KIR: K+↑ ec.; ic. vagy ec. Ca2+↑
• NMDA és AMPA receptor aktiváció
• Kolinerg (M1) receptor stimuláció
• IL-1β, IL-6, TNF-α,TGF-β1, VEGF, MMP-9, NF-

κB, COX-2 ↑
• GABAA receptor gátlás
• Sejt- és mitokondriális membrán sérülés

Rajat Sandhir, Harpreet Kaur. Curcumin for Neurological and Psychiatric Disorders, 2019.



Epilepszia terápiája

• K+, Na+, Ca++ ioncsatorna gátlása
• GABA rec. aktiválása
• PPARα aktiválása
• Stb

Kísérletesen:
– PPARγ aktiválása – nem rec.-ligand kötődéssel

Chen A, et al. Am J Physiol Gastrointest Liver Physiol 2005; 288: G447-G456 

Narala VR, et al. Gene Ther Mol Biol 2009; 13: 20-25

Jacob A, et al. PPAR Res 2007; 2007: 89369



Kurkumin
• Kurkumin és aktív metabolitjai (pl. ferulasav)
• Kurkuma (Curcuma longa Linn.)
• „Csodaszer”…

- kardiovaszkuláris
- neopláziás
- légzőszervi
- metabolikus
- autoimmun
- emésztő traktus
- neurodegeneratív
- antimikrobiális
- stb.

… betegségekre!



Ellentmondás
• Rossz biohasznosulás:

- felszívódás
- lebomlás

• Hatás helyére eljut –e?
• Hatásos dózis?
• Pleiotróp hatás
• Aktív centrum:

- bomlik
- rotál
- kémiai környezetre érzékeny

• Aktív metabolitok, pl. ferulasav…



Lehetséges hatásmechanizmusok

• Antioxidáns –I ROS, NO-gyökök
• Gyulladáscsökkentő:

- IL-ek aktivitása↓ 
- génexpressziók↓ 

• Immunmoduláns
• Kolinészteráz serkentő
• Enyhe MAO gátló
• PPARα aktivátor…



Ferulasav

• Aktív metabolit
• Antioxidáns
• LDL koleszterin↓
• Gyulladáscsökkentő

Hassanzadeh et al., 2017



Kérdésfelvetés

• Vajon a ferulasav önmagában mennyire 
epilepsziaellenes?



Kérdésfelvetés

• Vajon a ferulasav önmagában mennyire 
védhet az epilepsziától?



Hassanzadeh P, et al. Life Sci. 2017 ;179:9-14. doi: 10.1016/j.lfs.2016.08.011.



Zebradánió lárva modell
• Epilepszia vizsgálatára in 

vivo nem állat modell!
• High through put
• Olcsó
• Gyors
• 5 naposak, nem kell etikai 

engedély!
• Átlátszó - Ca szenzor 

neuronokba 3 D 
mikroszkóppal vizsgálható, 
hogy melyik idegsejt

• Excitatórikus sejteket gátol, 
vagy inhibitoros sejtet 
aktivál védő anyag? –
Klasszikus farmakológia!



Pentilén-tetrazol

PTZ:
- GABAA gátlása

Modulálja:
- 5-HT1A, 5-HT3

- NMDA
- glicin
- L-típusú Ca-csatorna





Anyagok és módszer

• n = 16
• 3 párhuzamos mérés
• Kurkumin koncentrációja: 0,025 pM
• Ferulasav koncentrációja: 0,2 pM
• PTZ kezelés: 10 mM
• Megj: kurkumin (PEG-400)
• DanioVision berendezés
• EthoVision XT szoftver

Szep D, et al. PLoS One. 2023. 18(7):e0288904. doi: 10.1371/journal.pone.0288904.



Módszer fejlesztése

Szep D, et al. PLoS One. 2023. 18(7):e0288904. doi: 10.1371/journal.pone.0288904.









Eredmények kurkumin
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Eredmények ferulasav
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Eredmények

Kiszámoltuk a kontroll 
úthossz arányában is:
• Kurkumin: - 4,8 %
• Ferulasav: - 0,1 %



Következtetés

• Egyik anyag sem szignifikánsan, de a kurkumin
erőteljesebben gátolta a 10 mM PTZ hatására 
kiváltott mozgás növekedést, mint a ferulasav.

• A vizsgált anyagok közt átfedő, direkt antioxidáns 
hatás modellünkben nem volt jelentős.

• Feltehetően a két vizsgált anyag nem átfedő 
hatásmechanizmus(ai) okozhatták a különbséget 
(pl. PPAR rec. aktiválás).

• További vizsgálatot, pl. EEG-t tervezünk



Kurkumin és PPARγ

• Kurkumin PPARγ aktiváláson keresztül Akt, NF-
κB, AP-1, és JNK jelátvivőket gátol.

Jacob, A., et al. (2008). PPAR research, 2007.
Surma S., et. al. (2022) Front. Nutr. 



Ferulasav és PPARγ

Senthil R, et. Al. J Biomol Struct Dyn. 2021 doi: 10.1080/07391102.2020.1740790.



A kutatócsoport



EEG 
vizsgálatot 
terevezünk
a jövőben



Köszönjük a figyelmet!



Pótdia
PEG-400 szolubilizáló szer
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