Osszefoglalas

A Chlamydiaceae csalad tagjai obligat intracellularis baktériumok, melyek altal okozott
betegségek az egész vilagon elterjedtek. A Chlamydophila pneumoniae egy jelentés léguti
patogén, a kozosségben szerzett tiidogyulladas, a bronchitis és a sinusitis gyakori korokozdja.
A Chlamydia trachomatis szerovariansok kiilonb6zé betegségeket okoznak, tobbek kozott a
trachomat, urogenitalis traktus fertdézéseit (urethritis, cervicitis, proctitis) €s a szisztémas
lymphogranuloma venereumot. Az antibiotikumok hatdsosak ugyan a chlamydia fertézések
kezelésében, de a jellegzetes tiinetek gyakori hianya miatt a fertézések legtobbszor
kezeletlenek maradnak, mely komoly gyulladasos sz6vodmények kialakulasahoz vezethet. A
chlamydiak ellen kialakult immunoldgiai védelem nem maradand6, ezért gyakoriak a
visszatérd fert6zések, melyeknek a hossza tava kovetkezményei jelentds kozegészségiigyi
problémat jelentenek. Ennek megoldasara a leghatékonyabb modszer egy vakcina
kifejlesztése lenne, melyhez nélkiilozhetetlen a chlamydiak ellen kialakult immunvalasz
részletes megismerése.

Néhany chlamydia faj hordoz egy plazmidot, mely fontos virulencia faktor, azonban a
plazmidon kodolt fehérjék szerepe a fertézések pathomechanizmuséaban ill. a chlamydidk altal
kivaltott immunvalaszban még nem teljesen tisztazott. Az immunrendszer baktériumok és
gombdk ellen irdnyuld védelmében egyre nagyobb jelentdséget tulajdonitanak a kiilonbdzd
IL-17 citokinek altal medialt immunfolyamatoknak, melyek fontos szerepet jatszanak az
allergias és az autoimmun betegségek kialakulasaban is.

A kutatdsunk célja a chlamydia fertézések 4ltal indukalt gyulladdsos
immunfolyamatokrol megszerzett ismereteink tovabbi bévitése, tovabba a plazmidon kodolt
fehérjékre kialakult immunvalasz vizsgalata a fert6zés soran.

Kisérleteink soran kimutattuk, hogy a C. pneumoniae-vel vald fert6zés indukalja a
BALB/c egerekben az IL-17A ¢és IL-17F mRNS kifejez6dését, mikdzben az 1L-17C, IL-17D
¢s IL-17E mRNS szintje egyszeri fert6zés hatasara nem valtozik. Az IL-17A in vivo
neutralizacidja szignifikansan csokkenti a neutrophil granulocytdk szamat és noveli a
visszatenyésztheté chlamydia mennyiségét a C. pneumoniae-vel fert6zott egerek tiidejében.
Bebizonyitottuk, hogy BALB/c egerek C. pneumoniae fertézése soran a CD4" sejtek a
feleldsek az IL-17A termeléséért.

Az ismételt chlamydia fert6zések gyulladasra gyakorolt hatasanak vizsgalata soran
kimutattunk, hogy az IL-17A és az IL-17E mRNS mennyisége a reinfekciok hatasara

jelentésen megemelkedik az egerek tiidejében az elsd fert6zés utdn mérthez képest. A fertdzés



késOi szakaszaban, amikor mar €16 korokozdét nem tudtunk kimutatni az egerek tiidejébdl,
mindkét citokin szintje jelentésen megemelkedett, mely felveti annak lehetéségét, hogy az IL-
17A ¢és IL-17E szerepet jatszik a kronikus gyulladasos folyamatokban.

A C. trachomatis modelljeként hasznalt egérpatogén C. muridarum-mal végzett
kisérleteink alapjan elmondhatjuk, hogy a BALB/c ecgerek sokkal érzékenyebbek C.
muridarum-mal szemben, mint a C57BL/6N egerek. A plazmid gének kifejezodési mintazata
eltérd a két egértorzsben és emellett két plazmidfehérjére, a pGP3-ra és a pGP4-re kialakult
immunvalasz is kiillonbozik. Western blot soran a C. muridarum-mal fertézott C57BL/6N
egerek széruma felismeri a monomer pGP3 fehérjét. Ezzel szemben a tébbszor C. muridarum-
mal fertézott BALB/c egerek széruma nem reagal a pGP3 monomerjével, de felismer egy
masik fehérjét, melyrol tovabbi vizsgalat soran bebizonyosodott, hogy a pGP3 trimer formaja.
Ezek az eredmények arra utalnak, hogy a pGP3 felismerése fiigg a fehérje nativ
konformaciojatol és a gazdaszervezet genetikai hatterét6l. A tobbszori C. muridarum fert6zés
csak a C57BL/6N egerekben indukalja a pGP4 specifikus immunvalasz kialakulasat. Az in
vitro restimulaciot kovetéen a C. muridarum-mal fert6zott C57BL/6N egerek 1épsejtjei
reagaltak mind a pGP3, mind pGP4 fehérjékre, mig a C. muridarum-mal fert6zott BALB/c

egerek 1épsejtjei nem ismerték fel a pGP4-et, de a pGP3 fehérjére proliferacioval valaszoltak.



