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AZ 1L-23A GENEXPRESSZIOJANAK VIZSGALATA
KERATINOCYTAKBAN
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A pikkelysémor a lakossag kb. 2%-3t érinté multifaktorialis,
gyulladasos bérbetegség. Az IL-23 egy heterodimer struk-
turdju citokin, mely emelkedett expressziét mutat pikkely-
somorben, valamint jelenléte tovébb er6siti a betegségben
kialakulé gyulladast. Munkacsoportunk az elmalt években bi-
zonyitotta, hogy a PRINS hosszd nem kddold RNS, szerepet
tolt be a keratinocytak gyulladdsos folyamatainak szabalyo-
z3sdban, amely sordn képes csokkenteni a gyulladdsos me-
didtorok kifejez6dését.

Munkank célja a keratinocytak IL-23A-expresszijat befo-
lydsolé szabdlyozd folyamatok vizsgalata. A gyulladasos fo-
lyamatok indukalasahoz normal human keratinocytdkat (NHEK)
transzfektdltunk szintetikus dsDNS-analég poly(dA:dT)- vel és
dsRNS-analdg poly(l:C)-vel, a PRINS tulexpresszélasa mellett.
Tovabbi kezeléseket végeztink pikkelysomar-specifikus cito-
kinekkel (TNFa, IL-17A, 1L-12), valamint csendesitettiik a nuk-
leinsavreceptorokat (TLR3, RIG-I, IFIH1, cGAS) és gatoltuk a
jelatviteli utvonalakat (MAP-kindz, STAT és NF-kB). Ezt kove-
t6en qPCR-mddszerrel vizsgdltuk az IL-23A-mRNS expresszio-
janak valtozasasait.

Eredményeink szerint 6nmagdban a nukleinsav-analégok
és citokinkezelések emelkedett IL-23A-mRNS-expressziét okoz-
tak, amit a vizsgdlt nukleinsav-receptorok csendesitése nem,
de a MAP-kindzok és az NF-kB-molekula gdtlasa befolydsolt.
Ezzel szemben a PRINS-overexpresszié hatdsara kisebb mér-
tékd 1L-23A-indukciot tapasztaltunk a nukleinsav-transzfek-
ciot kovetéen, mint a kontroll plazmiddal transzfektdlt sej-
tekben. A PRINS-overexpresszié révén kialakult IL-23A-mRNS-
csokkenés mértéke nagy egyéni kilonbségeket mutatott az
egyes hdmsejtizoldtumok kozott. Mivel az IL-23A gén rend-
kivil polimorf, feltételeztiik olyan egyéni genetikai varidnsok
jelenlétét, amelyek hatdssal lehetnek a PRINS IL-23A-mRNS-
hez valo kotédésére, azonban vizsgdlataink nem igazoltak
ilyen asszocidcioét.

Eredményeink alapjan az IL-23 kifejezésére a keratinocy-
tak is képesek, ami tovabb erdsitheti a pikkelysomaorben lét-
rejové gyulladasos folyamatokat, valamint ezen folyamatok
finomhangoldsdban a PRINS-molekula is részt vehet.
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EVOLUTIONARY CONSERVED UPTAKE PATHWAYS ARE INVOLVED
IN BACTERIAL ENGULFMENT MEDIATED BY INVERTEBRATE AND
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Due to the lack of an adaptive immune system, invertebrates
are regularly used as a model to study innate immune func-
tions without the interference of adaptive immunity. In
particular, we hypothesize that earthworm immunocytes are
functionally similar to human macrophages. In our experi-
ments, applying various endocytosis inhibitors, we aimed to
identify and compare the uptake processes of Escherichia coli
and Staphylococcus aureus by THP-1 human monocytic cells,
macrophages differentiated from THP-1 cells, and Eisenia and-
rei coelomocytes.

Prior to incubation with FITC-conjugated E. coli and S.
aureus, samples were pretreated with uptake inhibitors
(colchicine, cytochalasin B, cytochalasin D, amantadine, 5-(N-
ethyl-N-isopropyl) amiloride, methyl-p-cyclodextrin, and
nystatin). Furthermore, we monitored the phagocytosis
kinetics and incubated the cells at 4°C to access the energy-
dependency of bacterial uptake. Cell viability was inspected
using 7-AAD staining. Samples were analyzed with confocal
microscopy and flow cytometry.

Both cytochalasin B and cytochalasin D caused strong
inhibition for phagocytosis at a different rate for monocytes,
macrophages, and coelomocytes, suggesting the role of
actin-dependent phagocytosis. However, incubation of cells
at 4°C resulted in only partial inhibition of bacterial interna-
lization, which might indicate that other uptake mechanisms
are also involved. This observation might explain the inhibi-
tory effects of amantadine on THP-1 cells, that targets cla-
thrin-dependent endocytosis.

Our comparative approach revealed the highly conserved
nature of bacterial engulfment by earthworm and human
phagocytes applying selective uptake inhibitors.




