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szabottabb tudjon lenni, ezaltal novelve a hatékonysagot.
Lucien Lemaitre

A human vér-agy gat integritasat meghatarozo szoros kapcsolatok és fokalis
adhéziok valtozasai a vér-agy gat érésekor

A kozponti idegrendszert védo vér-agy gatat (BBB) az agyi hajszalerek endotél-
sejtjei alkotjak. A véraramlas kovetkeztében folyamatos eréhatasok érik a sej-
teket, amelyekre a két f6 erdatviteli rendszeriikon keresztiil valaszolnak. Ezek
a szoros kapcsolatok (T]) és a fokalis adhéziok (FA), amelyek szerkezetének,
szabalyozasanak és kolcsonhatasanak megismerése fontos a BBB sériiléssel jard
idegrendszeri betegségek (pl. epilepszia) jobb megértéséhez. Kutatocsoportunk
azonositott egy kismolekula-kombinaciot (cARLA), amely fokozza tenyésztett
agyi endotélsejtekben a BBB tulajdonsagokat. Ennek kozponti eleme a klaudin-5
TJ fehérje fokozott kifejez6dése és atrendezédése. Ezzel parhuzamosan peri-
nukledris aktin struktirak is megjelennek, melyekr6l feltételeztiik, hogy FA-k
lehetnek. Kisérleteinkben az FA-k helyzetének és mechanikai tulajdonsagainak
valtozasat tanulmanyoztuk érett és epilepsziaban sériilt BBB-n.

Kisérleteinkhez human tenyészetes BBB modellt hasznaltunk. A klaudin-5,
FA és F-aktin fehérjéket fluoreszcensen jel6ltiik, majd konfokalis mikroszkopia-
val tanulmanyoztuk. A sejtadhézio erdsségének valtozasat FluidFM technikéval
monitoroztuk. A klaudin-5 és zyxin FA fehérje valtozasait epilepszidban ex vivo
human agyszovetek immunfestésével vizsgaltuk.

cARLA hatasara a FA-k atrendezddtek és a sejtmag ala csoportosultak, pe-
rinukledris aktin strukturakkal kolokalizalva. Klaszterekbe rendeztiik az FA-k
morfologiai tipusait és meghataroztuk eloszlasukat az érett BBB-n. Kimutattuk a
TJ-k és FA-k valtozasanak funkcionalis jelent6ségét: cCARLA hatasara a sejt-sejt
kapcsolatok erdssége megnoétt, mig a sejtadhézio erdssége valtozatlan maradt a
csokkent stirtiségt FA-k ellenére is. Igazoltuk, hogy epilepszidban a FA-k és a
TJ-k a BBB érésével ellentétes iranyban valtoztak.

Elséként irtuk le, hogy a szorosabb és megnyilt gatmiikodés hogyan befo-
lyasolja az FA-k szerkezetét és funkciojat human agyi endotélsejtekben és agy-
szovetben, hozzajarulva ezzel a BBB mechanobioldgidjanak jobb megértéséhez.

Liivi Adél
A pericitak és endotélsejtek kommunikacidja az agyban - fokuszban az IGF2

Az agyi pericitak az erek alaphartyajanak kettézetében talalhato sejtek, amelyek
kordbbi eredményeink szerint IGF2-t (insulin-like growth factor 2) termelnek,
amellyel hozzdjarulnak az emlékarcindma agyi metasztazisok kialakulasdhoz.
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