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Neuroprotektivni role mikroglii v prionovych chorobach

Aktivace mikroglii je zndmkou vétSiny neurodegenerativnich onemocnéni. Mikroglie funguji jako efektorové bunky
primarni imunitni odpovédi i jako fagocyty v ramci centralniho nervového systému. Jejich role v kontextu rozvoje
neurodegenerace ale nebyla dosud objasnéna. V této studii se védci zabyvali efektem mikroglialni deplece nebo deficitu
na patogenezi prionovych chorob. V prvnim experimentu pouzili vzorky tkan¢ cerebella infikovaného herpes simplex
virem a priony. V této tkani pak pomoci gancikloviru navodili zénik mikroglii, coz vedlo ke zhorSeni prionové
neurotoxicity. Podobné zhorSeni nemoci pozorovali in vivo u mys$i, u kterych experiment zopakovali. V dal§im pokusu
vedl deficit mikroglii u mysi s knockoutovanym IL34 k signifikantnimu roz$ifeni prionovych depozit a ke zrychleni
progrese onemocnéni. Vysledky studie tak jednoznacné potvrdily protektivni roli mikroglii v patogenezi prionovych
onemocnéni.

A neuroprotective role for microglia in prion diseases
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Zména metabolismu aminokyselin v organismu hostitele v ramci patogeneze tyfoidni horecky

Onemocnéni zpisobena Salmonella typhi jsou vyznamnym zdravotnim problémem v zemich s nizkym hygienickym
standardem. | pfes roky vyzkumut zatim stale pfesné nevime, jak lidsky organismus reaguje na infekci touto bakterii.
Béhem védeckého experimentu infikovali 1ékafi 41 zdravych jedinct S. typhi a pozorovali cytokinovou odpovéd jiz v
prvnich 12 hodinach po infikaci bakterii, coz je dob¢, kdy dochazi k prvni interakci stfevni sliznice a bakterie. Mezi
produkovanymi cytokiny dominovaly interferony typu I a II, které byly signifikantné asociované s bakteriémii. K dal§imu
vyzkumu byl vyuzit mysi a makrofagovy model infekce, pii némz se potvrdila dalezitd role interferonti v metabolismu
tryptofanu pfi nakaze S. typhi. Byla zachycena alterace tryptofanovych katabolitli s imunomodula¢nimi vlastnostmi u
nakazenych jedincl. Z experimentu vyplyva, Ze v patogenezi tyfoidni hore¢ky hraje metabolismus tryptofanu hostitele
centralni roli.

Interferon-driven alterations of the host’s amino acid metabolism in the pathogenesis of typhoid fever
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IFN-y udrzuje antivirové CD4+ T lymfocyty v jaterni tkani béhem HBYV infekce

Dlouhodobé vystaveni jaternim patogentim vede k systémové antigenné-specifické toleranci, ktera je zodpovedna za
prevedeni hepatotropnich infekci do chronicity. Aby védci zjistili, pro¢ tolerance vznika, vytvofili mysi model s
hepatitidou B. Deficit IFN-y vedl ke kompletni ztraté systémové tolerance s velkou protilatkovou anti-HBV odpovédi
vyplyvajici z predchozi vakcinace, pricemz produkce téchto protilatek byla vyvolana specifickymi pamétovymi CD4+ T
lymfocyty. IFN-y podnécuje sekreci chemokinu CXCL9 z jaternich makrofagli. CXCL9 pfes interakci s CXCR3 zajistuje
perzistenci antivirovych CD4+ T lymfocytim v jatrech, coZ nasledné vede k jejich eliminaci apoptoézou — tu zajistuji Tc
lymfocyty. Z toho vyplyva, Ze perzistujici HBV infekce indukuje produkci IFN-y CD4+ T lymfocyty, které nasledné
apoptoticky umiraji v jaterni tkani, coZ zajisStuje systémovou toleranci béhem chronické hepatitidy B.

Interferon-y facilitates hepatic antiviral T cell retention for the maintenance of liver-induced systemic tolerance
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