A '%Z“E OURNAL o Medindex

IMMUNOLOGY

The Journal of Inmunology, October 2016, Volume 197, Issue 7

Image courtesy of ddpavumba
/ FreeDigitalPhotos.net

SniZeni aktivity Syk signalizacni drahy v intestinalnich dendritickych burkach je
schopné indukovat dendritické buriky inhibujici stfevni zanét, kolitidu

Helmintové infekce moduluji hostitelskou imunitu a mohou byt ochranou lidi v méné
vyspélych zemich proti vzniku imunopatologickych reakci. V mySim modelu kolitidy, kdy
byl vyuzit helmint Heligmosomoides polygyrus bakeri, dosSlo k prevenci rozvoje zanétu
diky indukci regulacnich dendritickych bunék. Mechanismus, ktery za timto jevem stoji,
nebyl dosud vysvétlen. U dendritickych bunék ve stfevé s pritomnosti H. polygyrus bakeri
je snizena exprese intracelularnich signalizacnich cest spojenych se Syk (spleen tyrosine
kinase). V pokusech s intestinalnimi dendritickymi burikami ze Syk -/- mysi se ukazalo, Ze
tyto jsou velmi silnymi inhibitory rozvoje kolitidy. Ztrata ¢i zablokovani Syk signalizace
indukuje pfesmyk DC do regulac¢niho fenotypu. Signalizace Syk je zavisla na aktivaci C-
lektinovych receptord na membrané DC. Stfevni DC exprimujici mRNA pro vice druhl C-
lektivnovych receptor(, exprese je vsak sniZzena v pfitomnosti H. polygyrus bakeri. Nejvice
je ovlivnéna exprese mRNA CLEC7A, kterd koduje dectin-1 receptor na DC, které jinak
stimuluji vyzravani do Th1/Th17 subsetu. DC jsou neodpovidavé na agonisty dectinového
receptoru a nedochazi k fosforylaci Syk. Solubilni produkty helminta blokuji CLEC7A a Syk
MRNA expresi v DC u helmintem neinfikovanych mysi. Je tedy patrné, Ze produkty
helminta inhibuji zanétlivou reakci diky pfesmyku DC k tolerogennimu subsetu, ktery
neaktivuje Th1l a Th17 lymfocyty.

Downregulation of the Syk Signaling Pathway in Intestinal Dendritic Cells Is Sufficient To
Induce Dendritic Cells That Inhibit Colitis
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NK buriky odpovidaji na infekci virem klistové encefalitidy

Virus klistové encefalitidy patfi mezi flaviviry, které jsou pFendseny na clovéka
klistétem. Virus zpUsobi encefalitidu, vazné infekéni onemocnéni CNS, které mlize mit i
dlouhodobé nasledky. V soucasnosti neexistuje |écba. DilezZité je tedy pochopeni
imunitni odpovédi na tento virus, aby se zvysilo pochopeni patogeneze, ale i moznost
nalezeni IéCby a prevence. NK bunky se zapojuji do protivirové reakce. Autoti provedli
analyzu NK bunék u pacientll s encefalitidou, od chvile nastupu vaznych pfiznakl po
fazi zlepseni. Aktivace NK bunék, dle méreni exprese Ki67, byla ziejma v dobé
hospitalizace, 3. tyden po hospitalizaci poklesla na hodnoty zdravé kontroly. Spolecné
se zvysenou aktivitou NK bunék doslo k nardstu koncentraci IL-12, IL-15, IL-18, IFN-y a
TNF v plazmé. Virem Kklistové encefalitidy indukované NK buriky se preferenéné
diferencovaly do fenotypu CD57+CD56dim. Co se funkce tykd, CD56dim NK buriky
omezené reagovaly s teréovymi burikami hospitalizovanych pacientd. Funkéni kapacita
se obnovila az v dobé rekonvalescence. Studie doklada, Ze odpovéd NK bunék na
infekci virem klistové encefalitidy je odlisnd od ostatnich lidskych virovych infekci.
Dochazi sice k aktivaci, ale také ke snizeni funkénosti NK bunék.
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