A kemotaxis jelentosege a

betegséegek kialakulasaban



A kemotaxis jelentosege fertozések esetéen (1)

e Akut borsertlesek citokin (I1--&) felszabadulas
TNF ill. IL-6 NEM szabadul fel

e Pseudomonas aeruginosa biofilmek kepzodese
Klebsiella pneumoniae a vedekezésben résztvevo sejtek
kemotaxisa csokken

e Burellosis a sejtek kemotaxisa és
fagocitotikus aktivitasa csokken
(6 honapos kovetéeses vizsgalat)



A kemotaxis jelentosege fertozések esetéen (2)

Helicobacter pylori - gyomorfekely

azonnali hatas kemotaxis csokken
3h inkubacio TNF

18h inkubacic. g-IF, GM-CSF,
IL-8, IL-3, IL-4



A kemotaxis jelentosege fertozések esetén (3)

AIDS

HIV reservoirok

sejt: monocita, makrofag

szerv: kozp. idegr., tudo, perif. ver, maj
(Az egyes sejtekben a virus replikacios ciklusa
jelent6sen elterhet a limfocitaban tapasztalttol)

Erintett sejtélettani funkciok:
citokin (kemokin) termelés
kemotaxis

fagocitozis 2 ho 4 év

-19% -32%
-6% -18%



A fiziologias kemotaxis megvaltozasaval
jaro betegsegek (1)

Atherosclerosis LDL-oX =—— LDL-gly

kemotaxis (monocita)
LDL-gly citokin szekrécio
thrombocita aggregacio

Amyloidosis Amyloid lerakodasok

chr. haemodialysis  [—2-mikroglobulin

kemotaxis TNF IL-1 IL-6
(monocita) (makrofag)



A fiziologias kemotaxis megvaltozasaval
jaro betegsegek (2)

Glikogén tarolasi betegsegek gyakori bakterialis
fertézes
kemotaxis kemotaxis csokkent
Ca2* ‘ + G-CSF Ca2* norm.
OF O- norm.
Cisztikus fibrozis Aut. rec. 7q31
tudo - LTB4 az LTB4 és IL-8
kopet - IL-8 hatasa a ktx.-ra
inverz

? receptor down-regulacio ? IL-8 rec. kb 1/3-a a normalisnak
(22.000/sejt)



A fiziologias kemotaxis megvaltozasaval
jaro betegsegek (3)

Tudo sarcoidosis, fibrosis

szintek neutrofilek és monocitak
emelkedettek influxa
Kartagener szindroma dynein deficiencia

kemotaxis csokkent



A fiziologias kemotaxis megvaltozasaval
jaro betegsegek (4)

Rheumatoid arthritis kronikus gyulladas
IL-8
kemotaxis
VEGF

(IL-8 adasaval is el6idezhetd kisérletes uton R.A.)

Asthma bronchiale legutak paroxismalis beszikulese

kemotaxis

bazofilek —__

felszabaditasa



Primer gyulladasok (1)

Peritonitis - limfocitak ATP szintje csokken
kemotaktikus aktivitasuk csokken

- makrofagokban hatasara
a aktivitas dominal

Uveitis (kozépso szemburok gyulladasa)
a megfigyelhetd kemotaxis
-fuggo

Periodontitis szérum TNF és IL-1 szintek
IL-1 a neutrofilek kemotaxisat és
a csontfelszivodast fokozza



Primer gyulladasok (2)
Periodontitis szerum TNF és IL-1 szintek
- neutrofilek kemotaxisa
csontfelszivodas

PGE1 gatolja a gyulladas kialakulasat

kemotaxis

IGF, FGF, PDGF proliferacio
differencialodas



Ujsziiléttkori neutrofil defektus

1 - 8 napos kor kemotaxis csokkent

13 - 14 napos kor kemotaxis normalizalédik

1 - 2 napos kor kemokinetikus akt. normalis

3. nap utan kemotaktikus aktivitas csokken

- CD11 integrin csokkent expresszioja
- L szelektin csokkent expresszioja



A keringési szervrendszer megbetegedései (1)

A szivizom keringeési zavarai

Ischemias szivmegbetegedes - koronariak atmeneti vagy
maradando elzarodasa

vaszkularis

simaizom kemoattraktansok:

fibrinogen (szabad) - kemotx.

fibrinogéen (kotott) - haptotax.




A keringési szervrendszer megbetegedései (2)

Reperfuzio A kemoattraktansok felszabadulasa
reperfuzios fazisban
Kimutathato

altal regulalt
Invazioja



A keringési szervrendszer megbetegedései (3)

Periférias erek e .
proliferacio

Angiogenesis kemotaxis
morfogenezis

Thrombospondin 1 (TSP1):
a kemotaxist eés morfogenezist gatolja

Reperfuzio - min. 3 oras elzarodast kovetoen
24 oraval indul meg
- PMN sejtek
Agyi erek az ischemia FGF felszabadulasat
idézi elo

Hatasara megindul a ktx., mitozis, differencialodas
es az erek kepzese



Diabetes

PMN sejtek kemokinetikus aktivitasa

A therapia soran alkalmazott
antidiabetikumok hatasara csokken
a kemokinetikus aktivités

Primer hypothyreosis gyakori bakterialis infekciok

Sclerosis multiplex

adhezio
kemokinetikus aktivitas csokken

gyakori bakterialis infekciok

csokkent adhézié
kemotaxis
fagocitozis
baktericid hatas



Hodgkin-kor kemotaxis csokkent

TGFb
Psoriasis monocita

adhézio
kemotaxis

Tiid6 6déma, légmell (PTX) fokozott IL-6 es LTB4 szintek



Daganatok

Melanoma endothelin-1 (ET-1)
perivaszkularis kemokinetikus hatas

Myeloma IMLP-hez hasonlo, kemotaktikus faktor
termelese

Human leukemia MAC-1 inegrin expresszioja

Therapia
retinsav B-4-integrin expresszioja csokken
kemotaxis csokken kemoinvazio csokken

(231-28) 132-2



Toxikus artalmak (1)

e akut: Kupffer sejt
neutrofil
FMLP rec. (24001002 0]00]0]0)
(K=65.000)

(mar 30mM ethanol hatasos)

e kronikus: fagocita diszfunkcio

Nikotin TNF és IL-6 szintek csokkennek
IL-8 szint

fagocita funkcio (makrofagok) karosodik



Toxikus artalmak (2)

Kvarc, 6zon, NO,

kvarc kemotaxis csokken, TNF-szint
Ozon TNF-szint
NO, kemotaxis csokken, TNF-szint csokken
Azbeszt IL-1 IL-8 Ktx.
TNFa

Metil~ Hg, Si-laktat

reaktiv oxigen gyokok felszabadulasa
csokkent neutrofil kemotaxis

Mutagenek (benzpyren, 12 dimetil benzantracen)
kemotaxis es kemoinvazivitas



Hipnozis

Kemotaxis
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