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Aterotrombdza

Aterotrombdza je proces mediovany dysregulaci trombocytarni aktivace a mlze zpUsobit Zivot ohroZujici komplikace
i smrt. Reaktivita trombocytl v hyperlipidemickém prostfedi je zvySena expresi scavengerového receptoru CD36,
ktery rozpozndava oxidované lipid v oxLDL ¢asticich. V této studii autofi odhalili mechanismus, kterym CD36 posiluje
trombotické procesy. Je to zprostfedkovano aktivaci ERK5 (MAPK extracellular signal-regulated kinase 5), ktera je
citliva a redoxni stres a signaliza¢ni cesty vyZadujici Src, NADPH oxidazu, superoxidové radikdly a hydrogen peroxid.
Farmakologické inhibice ERK5 tlumi aktivaci trombocytll a agregaci i v pfitomnosti oxLDL. Delece ERK5 u trombocytl
funguje jako prevence pred vytvorenim depozit trombocytl na imobilizovaném kolagenu v arterialnim proudu. In
vivo studie s ERK5-/- mySmi doklada, Ze u nich i v hyperlipidemickém prostfedi dochazi ke sniZzeni akumulace
trombocytl a prodluZuje se ¢as do vzniku trombdzy. Studie tedy ukazuje na spojitost hyperlipidemie, CD36 znaku a
ROS pfi vzniku aterotrombdzy.

Platelet CD36 promotes thrombosis by activating redox sensor ERK5 in hyperlipidemic conditions
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Kontinudlni blokada CXCR4 vede k dramatické mobilizaci a expanzi hematopoetickych kmenovych a
progenitorovych bunék

Interakce mezi chemokinovym receptorem CXCR4 a jeho hlavnim ligandem CXCL12 hraje kritickou roli v retenci a
migraci hematopoetickych kmenovych a progenitorovych bunék (HSPCs) do kostni diené. V této studii autofi
sledovali nasledky dlouhodobé farmakologické inhibice CXCR4/CXCL12 osy na HSPCs. Pti pouZiti antagonisti CXCR4
dochazi az k 10nasobnému zvyseni efektivity mobilizace v pfipadé, Ze jsou podany podkozné v kontinudlnich infuzich
po 2 tydny, v pripadé jednordzového bolusu je tento efekt mnohem mensi. Soubézné se zvysuje sebeobnovovaci
proliferace, je 2-4ndsobna expanze HSPC v kostni dfeni. Data ziskand autory ukazuji na to, Ze prodlouzen3, ale
reverzibilni farmakologicka blokdda osy CXCR4/CXCL12 vede k mobilizaci a expanzi HSPCs v kostni dieni.

Continuous blockade of CXCR4 results in dramatic mobilization and expansion of hematopoietic stem and progenitor

cells
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