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Lidské neutrofily spiSe trogocyz6zu nez fagocytézu CLL B lymfocytli opsonizovanych anitCD20 protilatkami

Mnohé predchozi studie potvrdily, Ze neutrofily fagocytuji antiCD20 opsonizované B lymfocyty u pacientl s
chronickou myeloidni leukémii. Ale soucasna data ukazuji spis to, Ze neutrofily, podobné jako makrofagy, mohou
mediovat i trogocytdzu. Autofi vytvofili experiment, v némz je mozné odlisit trogocytézu a fagocytdzu. Pomoci
mikroskopie zjistili, Ze vzajemny kontakt mezi neutrofily a antiCD20Bly neni fagocytdzou. A potvrdili, Ze se jedna o
trogocytézu. Pomoci flowcytometrie zjistili, Ze neutrofily jsou nositeli na B lymfocytech znacenych povrchovych
znaku. Pokud trva kultivace 3 hodiny, 50 % neutrofil(i nese znaky B lymfocytd, v pripadé kultivace 20 hodin je to 75 %.
Pfi trogocytdze doslo hlavné ke ztraté CD20 z B lymfocytd, a to v pripadé, Ze je na CD20 navazan rituximab, u
obinutuzumabu se tak nedéje. Pokus tedy doklada, ze mezi neutrofily a B lymfocyty dochazi spiSe k trogocytdze, a ne
fagocytdze, pokud je antiCD20 rituximab.

Human neutrophils mediate trogocytosis rather than phagocytosis of CLL B cells opsonized with anti-CD20 antibodies
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Indoxyl sulfat indukuje hyperaktivitu trombocytl a vede ke chronické ledvinné nemoci asociované s trombézou

Trombdza je béznou komplikaci u chronické ledvinné nemoci, ale zatim se presné nezjistilo, co za timto jevem stoji. V
této studii autofi popisuji, Ze za trombdzou je zvySena sérova koncentrace indoxyl sulfatu, coz je uremicky toxin,
ktery neni mozné efektivné odstranit pfi rutinni dialyze. Pokusy ex vivo a in vitro odhalily, Ze indoxyl sulfat zvySuje
tvorbu volnych kyslikovych radikalt ROS a aktivuje nitrobunécnou cestu p38MAPK, a tim potencuje aktivitu
trombocytd, véetné jejich reakce na kolagen a trombin, zvySuje také produkci mikropartikuli a agregaci s monocyty.
Tyto jevy vedou ke vzniku trombu. V ledvinach se nachazi enzym Klotho, ktery plsobi proti vlivu indoxyl sulfatu,
snizuje hyperaktivitu trombocytl, blokuje ROS/p38MAPK signalni cestu. Se sniZzenim aktivity Klotho se zhorsi ledvinné
funkce, dojde k progresi poskozeni, coz se prokazalo u Klotho-/- mysi. Lé¢ba Klotho naopak ochrariuje pred
trombdzou. Tento zjiStény fakt by se mohl aplikovat do klinické praxe.

Indoxyl sulfate induces platelet hyperactivity and contributes to chronic kidney disease—associated thrombosis in

mice
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