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EXTRACELLULARIS VEZIKULAK
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Verplazma eredetii mikrovezikulak tomegspektrometrias
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A komplementrendszer
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A szinergia projekt céelkitlizesei

* Az egyes vezikula tipusok aktivalnak-e komplementet ?

* Milyen komplement fehérjéket kotnek a vezikulak ?

* A komplement fehérjéknek az extracellularis vezikulak felszinéhez

torténo kotodése milyen funkcionalis kovetkezménnyel jar, pl.

gyulladasos tunetek kialakulasa szempontjabél ?



A komplementet aktivalé immunglobulinok
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Homeostasis
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mikrovezikulak



Koros korulmények kozt

1.) fokozott EV szekreéciod

2.) megvaltozott EV molekularis osszetétel



Veérlemezke eredeti mikrovezikulak

stimulalatlan stimulalt
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Stimulalatlan vérlemezke MV IgG Stimulalatlan vérlemezke MV IgM
120 100
100
20
A K2 Rezponse (pm) AKZResponse (pm)
60 # K3 Response (pm) % K3 Response [pm)
ag - M M2 Response (pm) . W02 Response (pm)
20 # N2 Response (pm) 70 # 03 Response (pm)
U T T T 1 U - T T T 1
lr 20 40 60 20 i 20 40 60 20
-20 -20

Stimulalt vérlemezke MV IgG Stimulalt vérlemezke MV IgM

A K4 Response (pm)

A K4 Respanse (pm)

# K5 Respaonse (pm)

K5 Respanse (pm)

B 04 Response (pm)

B M4 Rezponse (pm)

# 05 Response (pm)

# M5 Response (pm)

(Horvath Réberttel egyuttmikodésben)



Fc receptorok jelenléte extracellularis vezikulakon
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A CD59 és CD46 membrankotott komplementregulator

feherjék vizsgalata 1.
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Az U937 monocitoid sejteken mind a CD59, mind a CD46

membrankotott komplement szabalyozo6 fehérjék detektalhatok.



A CD59 és CD46 membrankotott komplementregulator

feherjék vizsgalata 2.
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A mikrovezikulakon nem jelennek meg sem a CD59, sem a CD46

membrankotott komplement szabalyozo6 fehérjék.



A H-faktor komplement szabalyozé

feherje vizsgalata 1.
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Rekombinans H faktor vezikulakhoz valé kotodése

Triton X-100 nélkul Tritonos lizis utan

- U937 EY HF 100 anti-HF 005 = U937 EY HF 100 anti-HF trit.011
=0 o
] ] 10 pg/ml H-faktor
£ et
Loy Wy
w o [V -
C e I=
= =
—,c_’ E o
QS- Oo - PAL A RS NVZAN) B IV IV -
0° 109 10! 10 10° 104
55CHeight SSC-Height
o U937 EY HFS00 anti-HF 006 » U937 EY HFS00 anti-HF trit.012
(= o
o] o] 2 pg/ml H-faktor
£ e
[TIPNY Wy
w o [V B
C e I=
= =
'-'Q_ 3 ‘-Q -3 1}" 3
QD- = [ s 5 OO i : Consl
10 10 =T 1 2 3 q
Sl 10 10 10 10 10

SSCHeight



Extracellularis vezikulak hatasa a terminalis utra
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Osszefoglalas

Eredményeink szerint a komplement rendszert aktivalni képes,
tisztitott IgM és IgG ellenanyagok képesek kotodni az EV-k
feluletére.

Normal human szérumbdl elsddlegesen IgG tipusu ellenanyagok
kotodése igazolhaté az EV-k feluletéhez.

Az extracellularis vezikulakat kibocsaté U937 sejtek altal
expresszalt CD59 és CD46 komplement szabalyozé molekulak
nem mutathatok ki az EV-k felszinén.

A szérumbdl igen kis mennyiségu H-faktor kotoédik az EV-k
felszinéhez. Ugyanakkor tisztitott H-faktor esetében az EV-k
felszinéhez valo jelentos kotodés egyérteimiien igazolhaté.

Az extracellularis vezikulak gatolhatjak a komplement aktivaciot.



Extracellularis vezikulak

; <— membran fehérjék

belso cargo

protein korona?

kulso cargo?
Szab6 G Tamas (theoretical model, PyMOL)
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