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1. Szisztémas lupus erythematosus-ban (SLE) betegségben szenvedé 42 (39 no, 3 férfi)
beteg periférias T limfocitdiban és monocitaiban vizsgaltuk meg a sejten belili
jelétvitelben nagy jelent6ségii protein kindz C (PKC) izoenzimek expressziojat feherje
és hirvivé RNS szinten, és hasonlitottuk 0ssze az egészseges kontroll mintak mellett
MCTD-s és Sjogren szindromas betegek sejtjeivel. A tiszta sejtszuszpenzidkat
Miltényi féle méagneses mikrogyongy sejtizolalasi technikéaval allitottuk els. A
fehérjék mennyiségét ,,Western Blot”, és a hirvivdé RNS mennyiséget pedig reverz
transzkripcidt kovetoé quantitativ ,real time” QPCR technikaval hataroztuk meg. Azt
talaltuk az SLE-s betegekben, hogy a T limfocitaikban a PKC béta, delta, éta,
epszilon, théta és zéta, a monocitaikban pedig a PKC delta, epszilon és zéta
mennyisége szignifikansan kisebb mind fehérje, mind hirvivé RNS szinten mint az
egészséges kontrollokban és a két masik poliszisztémas autoimmun korkeépben. Ez a
jelenség SLE specifikusnak tarthatd, és kapcsolatba hozhaté az ezen betegekben
maésok altal mér leirt, egyéb biokémiai Utvonalakat érinté T sejt és monocita mikddési
zavarokkal (2. Biré T. et al., ,,Abnormal Cell-specific expression...””, Scand J.
Immunol.; 5. Griger Z. et al ,,Defected protein kinase C...””, prepared for
submission). A megfigyelt PKC fehérje szintézis zavar transzkripcios szintiinek
tarthato.

2. A glukokortikoszteroid kezelés hatdsara azonban mind in vivo, mind in vitro
emelkedik a T sejtekben és a monocitdkban a PKC izoenzimek expresszioja, kivéve a
T sejtekben a PKC thetat. Ez arra utal, hogy a terdpiaban valoban hatékonynak
bizonyul6 szteroid nem képes a T sejtek és monocitdk PKC szintézisében és
muikddésében létrejott zavarok teljes korrekciojara (2. Bird T. et al., ,,Abnormal Cell-
specific expression...”, Scand J. Immunol.; 5. Griger Z. et al ,,Defected protein
kinase C...”, prepared for submission).

3. Az SLE-s monocitak korosan csokkent arachidonsav termelésével kapcsolatban, - amit
elsének mi irtunk le (Sipka S, J. Rheumatol., 28, 2012-2017, 2001) -, azt talaltuk,
hogy a jelenség PKC delta csdokkent mennyiségével magyarazhatd, és az arachidonsav



termel6 enzimek kozil a kalciumtdl flggetlen foszfolipdzok (iPLA2 és DAG lipaz)
mikodéséhez kothetd. Ezeknek a vizsgalatoknak a soran mutattuk ki, hogy a
MonoMac-6 human monocita sejtvonalban a PKC izoformak expresszidja és a hatasuk
az arachidonsav termelésre nagyon hasonlit az SLE-s monocitakhoz, ezaltal ezek a
sejtek az SLE-s monocitak kisérleti modelljének tekintheték. Ezeknek a sejteknek a
hasznélata nagyban segitette el6, hogy pontosan megallapithattuk az SLE-s
betegekben csokkenten miikédé PKC delta izoenzim kapcsolatat a kalciumtol
fuggetlen, arachidonsav termel6 foszfolipazokkal. (4. Griger Z.,et al., ”’The role of
protein kinase C...”” prepared for submission).

Gyogyszerterapia rezisztens, sulyos SLE-s betegek plazmaferezise soran igazoltuk,
hogy a CD4+CD25+ regulativ (szuppressziv) T limfocitdk szama szignifikansan
megemelkedik a harmadik kezelés utdn, ami a betegség aktivitasi tlineteinek
szignifikans csokkenésével is jar. lgazoltuk azt is, hogy a regulacids sejtek szamanak
emelkedése az 6ssz T sejt szamon bellli szignifikdns arany ndvekedést jelent. A
megfigyelés jelent6ségét az adja, hogy a plazmaferezis eljaras jétékony klinikai
hatdsainak egy Ujabb elemét figyeltik meg, tovabba a plazmaferezis eljarast olyan
beavatkozasnak tekinthetjiik, ami - a gliikokortikoszteroid hatasokhoz hasonl6an — az
immunszupressziv hatasat részben a CD4+CD25+ Fox P3+ sejtek periférids szamanak
megemelésével éri el (3. Barath S., ,,A novel effect of plasmapheresis...”, kozlésre
elkuldve a Journal of .Rheumatology-hoz 2005 decemberben).

A HaCaT keratinocitakban kimutattuk, hogy a PKC alfa és PKC delta serkenti a
differencialodast és apoptozist, mig ezzel parhuzamban gatolja a proliferaciot és tumor
ndvekedést immundeficiens egerekben. Ezzel ellentétben a PKC béta és epszilon in
vitro és in vivo is ndveli a keratinocitak sejtosztodasat és gatolja a differencialodast és
az apoptozist (1. Papp H., ,,Opposite roles of protein...””, Cellular and Molecular Life
Sciences, 2004).



