Fio0

it

A EJOURNALGr
\' JIMMUNOLOGY

Medindex

The Journal of Inmunology, August 2016, Volume 197, Issue 3

P
Yoo
a<ld o
,g o
! J

Image courtesy of samarttiw
/ FreeDigitalPhotos.net

ARAP, novy adaptorovy protein, ktery je potiebny ke spravné TCR singlizaci a
integrinem mediované adhezi

Autofi popisuji nové nalezeny adaptorovy protein, ktery odhalili diky analyzovani
fosfotyrozinovych proteoml z membrénovych raftd aktivovanych T lymfocytl. Tento
protein vykazuje vysokou sekvencni podobnost s ADAP (adhesion and degranulation-
promoting adaptor protein), proto byl pojmenovan ARAP (activation-dependent, raft-
recruited ADAP-like phosphoprotein). Suprese ARAP narusuje signalizaci TCR. ARAP je
asociovany s SH2 doménou (Src homology 2 domain), kterd je soucasti SLP-76 (Src
homology 2—containing leukocyte protein of 76 kDa) tak, Ze fosforyluje 2 YDDV motivy po
TCR stimulaci. ARAP také ovliviiuje aktivaci integrinu, ale neni zapojen do jeho
polymerizace. ARAP je tedy soucasti signalizace TCR, napomahd aktivaci a adhezi T
lymfocytl.

ARAP, a Novel Adaptor Protein, Is Required for TCR Signaling and Integrin-
Mediated Adhesion
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Stromelysin-2 (MMP10) moduluje zanét diky kontrole aktivace makrofagt

Matrixové metaloprotedzy jsou zapojeny do mnoha imunitnich pochodl, jedna se
napf. o influx leukocytd, aktivitu chemokind...

Metaloprotedza stromelysin-2 (MMP10) je exprimovan makrofagy po poranéni tkané.
Jeji zvySend exprese byla odhalena v plicich u pacientl s cystickou fibrézou, a u mysi,
které byly nakazeny Pseudomonas aeruginosa. Autofi textu se rozhodli zjistit, jakou
funkci ma tato metaloprotedza, jelikoz to doposud nebylo popsano.

Z vysledkl vyplyva, Zze MMP10 je duleZitou soucasti protiinfekéni imunity. Wild type
mysi prezily infekci s minimalni dmrtnosti, v pfipadé MMP 10 -/- mysi podlehlo 50 %
infekci a u vSech doslo k vyrazné ztraté hmotnosti. Obé skupiny mély stejnou
bakteridlni clearance a influx neutrofil(, rozdil byl v po¢tech makrofagl. Ty byly az 3x
vyssi v plicich MMP 10 -/- mysi. Pokud byly témto mysim podény makrofagy z wild type
mysi, tedy produkujici MMP10, doslo k Upravé jejich stavu a sniZzeni Gmrtnosti.

In vivo i in vitro vysledky ukazuji, Ze u MMP10 -/- jsou nékteré M1 makrofagové
markery zvySené, zatimco M2 markery sniZeni. GlobdIni analyzou genové exprese se
odhalilo, Ze infekci mediované transkripéni zmény perzistuji u MMP10 -/- déle neZ u
wild type bunék. MMP10 tedy utlumuje prozanétlivou reakci rezidentnich a
infliltrujicich makrofagl a ma protektivni funkci.

Stromelysin-2 (MMP10) Moderates Inflammation by Controlling Macrophage
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