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K°sz%netny?1 vs8n

Kesz°netny?2l v8n2tS§s

Szeretn®m k°szO°hret eandki f,éjsdéamsi®mank a2 00 6

csoportj8hoz csatnenadsadzenlad tt Rian® g BRAsn e@anho VBRI gtt e |
ener gi 8j 8vaarlr ah u zhdo2gtyotmegszeressem a kutat §
valamint az ®vek sor8n ny%¥% tott seg?ts®g®t

K°®sz©%net t Brl HontiaViktormak 0 ma k i seg?ts®g®vel bepil
az ecetmuslica genetika rejtelmeilte nget eget tanultam t Rl e a
dol gok ®rt®k®r RI ®s a tudom8nyos gondol kod

K°sz©nDert. jM8Ir kus, Rabertdngkk®rlsalt ®amamag®&t ®s

®elind2tott a muslica v®rsejtk®pz®s r°g°s
KeszoP?fm Kuruczt ¢£eg m®k, szakmai seg2ts®g
munk§8j 8§t , med nyyneekk®nf olago |l abor ban mi nden k

g°rd¢l ®kenyen zajlott.

KPsz%nett ehD thaarltlogzaotid at 8a sBA.mn@é&r, gakivey | st v 8n
Sz8mos k2s®rl etet v8l |l vetve v®gezt ¢nk, ® ¢
mindkett Rnk okul 8s8r a.

Keszonkal §z28sr Ahg§pEinabzKobvaBaskk vaahin § nak
K®p?2r - Anitethnn &kla i seg?2ts®ge¢k®rt mel | ye
megk®nny2tett®k a | abormunk§8t.

Megk°®sz°n°m tab®bb&gykori ®s jaeni e®mlte gmi ndlo
sz8m2thattam seg?2ts®g¢kre, | egyen az szakm
H8I| 8v al Dt Bajudztzaberh | ® ®ratGyurkovics Henrikneka r end k2 v ¢ |
tanul s8§gos besz®l get ®s ek ®ratme | ¥ ak § g soadibk8®r tt €
munk8mat, .®s engem i s

Me g k © s ZD?. dahkovics FerencnekPh D t ut or i tev®kenys®g®t ,
sokat gazdagodtam szakmai ®s ember.i szempo.

K°®sz°n°m a atodi® Zd@neleti Drosophila k °© z ° s s,® h@®yn e k
szak®rtel mgkkel ®s seg?2ts®ge¢kkel hozz8j 8rul

K©° s z © Reftham Ayaydinnak ® sK - s z - Zsazxkxd®mdlo k8l i s mi kr c
haszn8l at 8ban ny¥% tott seg?2ts®g¢ket.

K°®sz%netem fejezem K i kel folRdof. Damgy ¢t mT k¢
Hultmarknak , Prof. Utpal Banerjeenek Dr. Michele Crozatiernek valamintDr.

Bruno Lemaitrenek. Az 8§81 t al uk szol g8l tatott reagense
dol gozatban bhezinel anRrRs®knuennk SBhozz8j §rul t ak

Kesz°netteDr.taEtd®bwi PhMD kimusk 8k sor §n ny
seg?2ts®®®rt, valamint a kutat-i p8ly§&r- -1
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Szret n®k k©°széfgyekoerti ntoannd@&ma ®mbh aknegkedvel t ef

a biol - -gi8gt, a geneti k8t ®s a tudom8nyos
kiemelniDr .  G8¢ i Br®§ @i u mi bi ol  -gbha.t Magr g m®Pt®t ev
®Dr . Toro%kkmTkbarzt egyetemen tartott Geneti

tudom8nyos gondol kod8&8somnak.

Kel °n kesz%netem DBrz.er 8t h®my RiDfre s e@ ke r
Attil 8aamiP®ritd het §8i1 dRVe€Bk dol gozatom b2r 8§l

H81 8s Dagydi®lbenak 15 ®ve tart: - tbarzg§B8esgdIV/Or8ts
valamintaszakmai®s s em@mk mai t ®mS8nk®xr tbes z ®l get ®s e

V®egyl szeret n®sna Imedggkmrsazk ,nniokonajhogyak ®s b
kitartottak melletten® s hogy mi ndenben z3%Z@8Mht hattam r §j
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l.Bevezet ®s

11A velesz¢,letett I mmunit 8s

Az ®I R szervezetekben az evol %ci - sor §i|
fejl Rdt ek ki, mel yekkel hat ®konyan tudt 8k
v2rusok, prokari -t 8k, egysejtT vagy mag a
i mmunit8s olyan Rsi I mmunv®dekez®si folyam

vedel mi \ezik rezehbaett ok @&k o d - kAtad r ns®@ sermavednls.a s z

r ®s zd szolubilis f akt or ok ki bocsh&utnfisi@muinsvi8d pawslz b - |
r ®menzpedigs peci al i z 818l tiarhmuvnesgeljéthedkigtr o st ( sej t k° .
i mmunv 8t asRbédbi-rk °ssze.

A velesz¢l etett I mechamzmis& & ° zRamor 8l yan
makr omol ekul 8k szekr®ci -] 8t fedezhetj ¢k fe
el imin8l 8s8®rt fel el Rsk%z v evta?gtye tpteed i igmnkw’ nzivte
] 8t s zarepetly ®sl e k e AGefto®env et Mmeh v 81 aseei abr 881 sp
i mmunsejtek direkt kapcsolatba | ®pnek a k-
el hat 8rol 8s (tokk®pz®s) seg?ts®g®vel megk?.

A velesz¢gletett i mmunvs8lasz jellemzRje,
k°vet Redik@&t ax 81 mmum§ ro | y&hh&rtiso le jr Shiatsakl -ad t
Az i mmunvs8lasz kialakul 8s8hoz sziks®ges a
receptor mol &k ul ekl yw®&g eezweel %ci - san konzervs
8l t adn§redd emz R s monhierktu8 z8ar ti-oklatp ismerfieR AdUIR

vel esz¢l et em8tsi kmnivomittog&ssz t ulmnmjudhamesng ga a hi 8§
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velesz¢l etett i mmua r &knod s8zbebri d ketrit VR&Z®is-ejka R
] el | emz Razonodmii matiigk 8val zajlik | e

Az el m¥lk € z ard sor 8n a velesz¢gletett i m
vizsg8ltsgk, t°bb, egym8st: -1 igen k¢l onb°zR
1.2A Drosophilamelanogastera  vel eszg¢l etett i mmunit

A rovarok i mmunrendszere humor8lis ®s .
egyc¢cttmTke d®s @Kk ®@paelsapidle] venni a k¢zdel met
mi kroorgani zmusokkal , t° btonsomkkal Captonz i®ts§Kkk

Nappi, 1997 PastorP ar e j] a , ®30§ snedmbemn Az ecetmuslica@rosophila

melanogastgr a konzervs8lt v®dekezR bewretvekhRegpreisz mus o |
biztos2tani a t Yl ®l ®s ®t , t°bbek k°zt antir
bekebel ez®s®vel, valeakmi(npt®l|ad 8nual g ypoabrba zii dt e§gke n®
t ok k ®p @Lednsisee® s Hof f200@.nn Ez en f ol yamat ok Sz 8§,
tekintet ®ben hasonl - ak immugrechaniznousd®z k b e n me
ez ®rt azok mod el (Hyltreakk®®%). Mivel gahimrhunrkendstee |

hasonl -s8ga nem nmer®Hjo®al -ag iv8gg8rbeahna,j th-anfe m f
a szabsglyoz-: | ®p®seket ®s s8azidnftfjf @z®mgi Sal
Drosophila melanogastera z el mvl t ®vtizedekben a vel
kul csf ont oss 8g¥% mo@aemaire®zaHefimana 206/t Lgoxywakie 8 | t

2013 Kuratg 201Q St uar t ®s E wilianes R00T Jravahighpadsa® s

mtsai.,2006).

Aseklzvet2tette i mmunv 8| asz v®gazehajt i
ecetmusl ca tel jes ®I| et ciAkgerimceekhedna sjoalitteisea nv ann a k
megfigyel hek Rkpav®meaj ttmok, vagyi s ol yan
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amel yekben a Vv®rsejtek dsznotdn ®k Mme s aii .f,f e
M8r kus ®s ;Ktrzeimi,en2 ®P mMsael , a2&kkt0 °nb°zR
st 8diumokban a muslica m8s ®s m8sz vesz®Il )y
embri -, a | 8r va ®®mekpitetwav f®g jkdepdtthmentunoainak r
mTkoed®se iEvhpk° @®B2BRNeEeTr |

Az ecetmuslica vizsgs8l at a p8ratl an | e

organi zmus geneiiviedi azonammudrvy8rlaa.sz al apvet

konzervg8lts8got mutatnak evol Y%ci - -san egyms§
k° nnlyeIn8t h a tDrosophitaonglgnogastes v el esz ¢l etett 1 mmui
f el bowmitz8ssg/@lkaambsE§ r ame | y et m8s modell szervezet
kivitelezni.

1.2.1Az ecetmuslicavy ®r sej t ek-t ?irz ®n&ltat t t eki nt ®s

Az ecetmuslicaaz 1%0e s ®vekben ker ¢l t el Rsz?°r
i mmunvs8lasz vizsg8l at §n;aRiki®® zRp dkib5t9)) § b a2 (R
kor 8bban nagyr ®s zmodleé pied @ p t Mandacas sp@ad & & k (
Bombyx mobi, a Drosophila kidolgozott genetikaih 8t t er e ®sb alna bvaarlat - r i
egys zfeernint ar trhiaat-ts § ged Rt ®r b e ker ¢l t a vel
vi zsg8l at S§kHaamye | E|l SShR&kt®onutr y 2 r tagyl es paezci &¢ e ts
sz°vek°®tponati enyi apkeabenvf @egmisgigba Pk 8&pos
arra a konkl %ziz- r&l tjadtaotwui,rmnségo@gsgabadorg r v 8 k b a1
keriviegR ej t ek (el Shatoury, 1955) .-beMunk8j 8
r ®s zI| et e s ebrospphilall &rmea tkeerai n g ® vy ®b esregkaye ¢ tpails8 |+
mor f ol - gi ai®sGe®da,y ldeghatdxylinv al ami nt fAd scti ek k® k

seg?ts®g®vel me g h at 8orvoSzkmit 8 n cns@?gtyo tftR ssze§jntots?
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sejtalakd is (Rizki, 1957). Megf i gy _ o e i S
szerintal 8§ rkeriagR Vv ®r s @& Vil jng
t ©°bbi0REgne §t MKeareRgejt, melyet

pl azmat oci te§ Meagflgyelhre tvle

el Rf or8dulgb,akkal r etn

(podatt it kal ami nt na ot
vV ®r set | t¥egky n e v elaneelot8 k.a
Azonos2totta tov§&bbs | tartalm
kri s tekel iy(Riekj, 1957 1 . GRAr| ¢ bA Drosophila v ®r s ¢

_ _ _ _ mor fol -gi ai felo
musl i ca v®r sejtjeit{lsgthat- Kk pl azmMmale az

kristg8lysejtek (

oszt 8l yokba soroljuk/(14,15) ®s |amel]l

Kut at - t8kis 8eeq@ayben fnelgld dpe 2itotu &lkt, hogy
k ®pesek bakt ®r i umokhoz (Ri zki ®s Ri zki, 1
Rizki, 1979) k°t R@8eli 8,t t $ilogy a pl azmatocit 8Kk fel e
bekebel eR®sRR®r ®s Ri zki , 1980) , valtami nt a
ok omut § eut% Rizki, {960), melpekk © vet kezt ®ben a keringR
megnR, ®s a | amellocit8k is nagy sz8mban m
1979).A | amel |l oci t,8khodgy ki Mmut atn€s& kumadrokon o k o t k ®
(Ri zki ®s Ri zkaibazB®8978)ukaimblrwdsyzt et t tran:

sz®°veteken (R4 zkimaPsd Rizzki tok az idR el Rre

Az ecetmuslica | 8rv§gj 8t a mi kroorgani zr
vesz®l yezteti k (Nappi, 19 7d3b)a. tlalryteonze-k ppa®  ad:
darazsak, azok k°zg¢l is a Leptopiljina nemz
Ri z k IRizki® s 1990) . Aalaposabbare i 2 ®g 8lltegf aja a pa

model | j e k @&bDrosoghitasnelanggbstezs pe ci al irzk8ls-zddoatrt§ zfsyg, |
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Leptopilina boulardi( Ri z kRizki.,&9890). A Leptopilina boulardia m8 s odi k

st 8dium¥% | 8rv8kba helyezi a pet®] ®t , ame |l
el i min8l ni (Carton ®s Boul ®t reau, 1985) .
csoportosua k a p,ena¢ dk ar ®R®pzRd°tt tok mel ani z 8l

a pete nagy mennyis®gT reaktf(Nappki ®8n Vas$

1998) val amint t 8panyagel |l 8t 8sa a j -|I z8r - d
(Carton ®s MNepmiy, b@d892g. a&k | mmunreakci - S
sorg8§n a fejl RAR parazitoid | 8rva el fogyasz
bg§8bburokb-I (Rizki ®s mtsai., 1990).

Megfigyelt ®k, hogy a f¢rk®szdarazsak p
] el e nmeweatkadk ®sa keri hg@®sbéponcit 8kmelyskbhennek m

pet ®k fel sz?2 oktk pelt®Reikxgl ®). Ri zki, 1989

122Az embrion8lis v®rsejtek

Az embriong§li| 7 Y
PC. . C&

eredeteaz ontogenezigorais t 8 d i

Vi sszayv ¢lebedtkh ®s R mt

I I I T T T T T T I 1
100 90 80 70 60 50 40 30 20 10 O%EL

2000 Hol z ®s mEr sAa| o CbrAz: ecet musl®pcz
mezoderrm s §(vpiarios s al j 6

mezoder ma ki al aku/embri . berC: procefalj|j
kardi ogl@onl As8i®2003ml ap | §

(procefalikus), val ami nt | ater 8l is

(kardi og®n) (2s z eQgbreaame® Redm | Cepd e h®r $e@r, pamte |
egy GATA t2pus?¥ (Hod s 2&kQ003Reshao s n f @&t mt sai . ,
Lebestky ®s). MmEGp aikit | vi2t0PDDa a-grimofdisirsbane s vVers
megfigyel het R, ®s el enge dhl&kt® edt@sg®ri® n & ®b k k

transzlkdfiakdior o k b a J-shaped& §Ush) jedy kGATARofakior

10



Bevezet ®s

(Friend of GATA), mely afp-hez k°t Radawmen ak8ttalanszkri pci - s

(Fossett® s m©2G0H iAmennyiben ap ®sshbakt or okat ki fejezR

Gcem (glial cells missing®s Gecm2 feh®rj ®k i s expressz§l
makrofe$g8r maj ..

- Plazmatocita
vona I Ik 'O § e y &t Gem/Gem2 Gem/Gem2
el (Lebestky ®s t| =

teely @2 M @@
ZOOQ Az o k a \Y Prohemocita
@G

amelyekben a &h 81 t Kristibaat
kifejtett i nhi b2 a Larva

- Plazmatocita
Lozenge (Lz) f e h @ py Comeem?
g 8t ol ] a, Prohemocita SerN Lamellocita

el ® Jal:.('gtat "@D
krists8lysejte q Aop
L Kristalysejt
. . » N |
di ffer akn (Walkzer- puarar | —f ¥ |—o(@)—{[ e

®s mt s a Muratogll

Tsp68C
®s m t2808 Ferjoux ® s| 3 Cb rAa Drosophila melanogasterv ®r s e j t
szab8lyoz:- faktaltapj W Il idms, 2007

mtsai, 20073 . G KB Lz
kifejecaNRd@®h®t el SakiteBl - thE gvaammttartj@zfena |l i z 81 | a

a krists8lysejt ek (Mdratdgiu@s em@aDeglerrieht@slia®s or 8 n

mtsai, 2013.
1.2.2.1A feji mezoderma-az e mbr i on8l i s makr of §8gok
Az embrion8lis mezoder ma procefalikus

(embr imank8rloifs§ go k) , v a lda mif retr eka rc iIAS t ngaldkyr soefj 8§t geokk
az embriogenezia | att am Swmyrddaad n®k mitSekhaus®s 2006

mtsai, 2010: a"germ band extensiorfejl Rd®s s of 8z i a f ej i szel v®n

11
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j el ent Bd vis®@slog lo | az embr i “germ lzandderaciio” v ®g ®b e
f §zk°steta R&k® z®pvonal ment ®n ai rk8drty Svb®r sneqg zt ccs
(Tepass ®s ; mtWoaid. , ®sl 9Mt4s ailAr ,ah 82t0i0 6z §a& - d§s s o
makrof 8gok otdaBirsS§nykbas@ookbEa ®ss§mismaol. nak0
mi gr 8ci - rsz| etieamut at & B kKgyanaata lepakiBekhezk

hasonl atos molawlumld®k | 815§ ALy, toBNv&fk 28 €Ghs@ r HR/EfK3
hat 8rozz 8k ame g,mbmseézldyvé&ht iekt d1e8 Istz & tn-®kn, ®s a |
idegrendszer neuWamd Pai ms20@k r eAtz8 | ¢ & kr i on8lI |
makrof 8gokon tal 8l hfaethe@rgeepmotakul 8k Par Ps ¢t
a sejtvdnrde BRADx@tedd | pPdPhemrkt K®pmMBHAyben t
k°zt az Enabled ®s a Fas(Zanat®si smti808nit os s z ¢

Tucker®s meEHR i

2 00

o Dol ,_V' 5

nf;@},;- %00 ! p ,

B ) t —_—
%3y R

—F—
o Z—>o

] i
PPEDOPE S
o

°
000 o

4. CbAzm: embrion8lis makrof 8gok
sor §n. Az A @SbpgaSai viegmsaeh ted&l j
8§br 8n a hasi i degd¥%c &HKkmutaya(nWaRmnd
Jacinto, 200).

12
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Az embrion8lis makfrwrflgio&GkinD g rskefteir-tj®kn a k
Evans ®s munkats8rsai szerkrtnya®kma kirdoefg8rgeonkc
megf eslteluxn &k 8 ki al wyanidv & . 8 lwkosd0,§ egak kebelezik
beasejthal 8l ra 2t aatpopejot ¢ ke Eyats®a maymi®@l e t
201Q Nagaosa ®@Azmaapaptot2@1Ls maradvs8§nyok fa
sejtfelsz?2ni receptorfeh®rj ®t kamosoelgat ba
Croquemorot (Crq) (Franc®s mtl89@)iaz EGFs zer T do m®mek al maz -
NimrodC4-et NimC4) (Kurucz® s mR002a) Kuant® s m2098) valamint a

Drapert (Manaka® s mR0O4 Fujita®s meHEHR i

1.2.2.2A fejimezoderma-az embri on8l i s krist8lysejtek

A makrof 8gokkal ell ent®tben a krist8lys
k ®pzRd®s ¢ k h ermmejle® maradreak k & Iz cepdri@@lkotnak, melyek
egyenk®nt k1°5r ¢4 djetl Ré ble8sl tl knya kK ® s). Mivelsaa i . |, 20
krist8lysejtek apglentegnieam 8Silsinse rftu nkfceil-tj®t el ez h e
k®s Rbbi fejl Rd®si st8diumokban van r8juk s

Az embrion8lis krist8lysezttrekmez kreilpl ceimz
faktort, amely a sejtsorsuk Me gttt yg@ambm®@k n®l| k
hogyalzaz embri on8l i s maiks ok i8g®keaetzEgyli @B a2 ® b e n
2005) Azt, hogy ezekbRI a al &reya e krily@rid effaktoiola n

di fferenpncm®p- demakgh kte§red 2nii

1223A | at er 81 i sa zmeeznobdrei r oomaBnyimokszerk © z p

A kar d{ bg®pmerdderma)sejtiei a z embriogenezi s

hemangi obl as zst z02k\kc8s R, a peri kardi 81 i s sej
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nyirokszervyv ®@izfP fse rRes rsmif $4jamtdriorénéangioblasztok
a benkn¢kej erp RER O@pped (Odd) f e h®r j] ®K hat 8s8r a
nyirokszervi r 8 nyba f e j(MaRddl®e® k MmO & b b

Az embr i - k°zpont. nyirokszerve el sRdl
tagol hat - . Ebben a fejl RI®sim®gt §gdiak mmadrh §a 3
sejt al kotja, a m&sogddieadoesn I|seeh e(lnspesatkp -p e dSil g n
®s mt s aMandal®? 0 RO Az el sRdl eges | ebeny sejt]
®s krists8lysejt mereglkuierafeprpgokk ktia la8l hRarte-tkt, ef f

jell emzR mol ekllud [8eg 3 tsk yna® dMamisd®&se it mR0H42i0.0 0

123Az ecet muslica | 8rvs8lis v®rsejtjei

Asejtk®°zvet2tette i mmunit8s vizsg8lata sol
jell emezt ®k |l gt ®s xBeéi 8s eshtb8edn.u mb an h8r om

k¢l on2thetenk el : plazmatoci5t.8 k@abtr,a kri st §1

1.23.1A d\88dfifsektor-apPagejpt ek i t §k
A plazmao oz § vi€0k ROne g§ tenek®ajtdkjmelyek &k er i ng R

hemoctitlBk mi nt 9e@zik &iZRezki,al®5®.k § 6z 8 mos funkci - |

azonos?2tott 8k, mel yek k°z¢llama nt e gafpoorptto stat
t°rmeb@kelbe(Ud v®d ea ®s ).mMit°sbabi,. , e g2yOni8ls t - | f ¢
kutat-csoport is azonosftagbiciol gans mbdls&k U I®

c®l pdretlaks mer ®s &hk. dyen molekyl&ps®el gde§su | (Kacks ®Eat er
mtsai, 2005; Chung® Kocks, 2011)a NimrodC1(NimC1; Kurucz® s mR0a]j
Z s 8§ mb®osk i mt2@13)ivalaminta Draper(Manaka® s  mt2@04; iFujita® s

mtsai, 201). Ezen f eh®r j &GFsmiemrdie giysmi@glyRe®eel et ,
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NIM-repeateket tartalmaz( Somo gy i ®s . mfehai®r ) ®RO0OBBEBNY §Db:
pl azmatoci tiBRp ddek®@de | jeazIRatartuRmEeind 8BV §kb - laz
Sz 8r plamat o cSaphgldcoccusaureusb ek ebel ezRzk@pess®RGas art
romlik (Kocks®s m20®O% animC1RNSi nt er f erenci 8vah t°rt ®n
v ®r s 8.jauree® &scherichiacolif agoci t 81 - kapacit8s8nak ¢
(Kurucz®s mR&EIA. CD36 scavenger Crge c(Brant®sr r a l h o
mtsai, 1999, a Ni m@dXKlbeh®t | ®s ) mdlasnmtia. Drape R D 8
(Manaka ® s mt 20@)i kimutatk, hogy az apoptz i s sor 8n kel et
sejtmaradvs8§nyokat ismerik fel, ®s induk8Ilj

A pl azmataocbeg&kbel ez®sen k2vgl m§ s fel
extracell ul 8ries ®sm8ant k mifkea hoéri¢fich sk p@9pti de
v8langkzki A m8trsxife®P® ek ®la sebgy-gyul 8s sor
Sszerepe: a pl azmat oclinta8kk, aa hnoyl? la ksoeabghuel z§ t vu§
] 8r ul n dMartirfeloBzsz Sm2O& i .B8r az anti mi krobi 8l i s
forr8s8das2rgest , a pl azmat oc i(SarBakovlis®ss k ®p e s e
mtsai, 1990)f el t ®t e |l e zhogy ta BH celgakkabzd®kr &1 i s | mmunr eakc
mi n®I hamar abb h@anilotlis®Risa nmt1%8@niAz istismdrf, 8§ k
hogy az antimi krobi 8l i s japeptaikdek i, 8gysr ®e1z7 ¢
ol yan mol ekul 8§ kre, kayeketlda @ & c rdcepmmidkéssz® Ind § u | az
Eatelk ®pesek (Ghegk§t®sS Kocks, 2011

Le2rt 8k, hogy a |pdtazimakza®kiéd 8k k° vet Ren
j el mol ekul 8k atmes zyeekkr ea k8tlinv 81 | §laz lnmmures 2 r t est
deficiency (md) %t v on al aakhaetl,y i 2 giymmuantelj&sl szesvezbtre |
kitesziedRt ®m8s i mmunviBbtnagzz t§t &kidayerfatbangas k ki

kul csfont oss 8g% PsEdnd redegPmdly af €rt Rb®sta k°vetR
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pl azmabhaonc i t 8k malisRdiolc i t 81 t bakt ®r i umok | 2 zi
i mmuni nduk csiz¢jkSBeman®s mt280§.iDj abb vi zsg8l at
azonbanr 8 mut att ak, hogy az i mmunvs8lasz ol yan
amel yek nem tart efaya@n aapnt200P A g e jetl ¢ leentt mond § ¢
felold8sa | ehbbggzaap!| ak h@p ntelesBElezatet er ep e
®rintR immunvg8l asz cheaipamd al8s hyaomr,s2 h&n&lma n
er Rs2t ®s ®b eAn pkl earzensaet nodcR .t 8§ k nemth®pem&ky bi :
feletti i degen.llyen sstteklbeazbnbapfoccritto z i sBeraepet t
beegy nv&RsdiekkoyamB@ta t ok k ®p z Ri ¢ 8 a E.bAafd@ybhmat
sorymmrakepregtapadnak az i deg,es egaratdihk®uzli u nsh
mol ekul 8kon kerastakilhl akapc gwillag® &t kK&iz° t t
2009. A pl azmatocit Sl ®8kygalezk®KLevtett Ren a ki
bi zpasR®s Rbb differenci 8d -sdz§m&readi k81t t okl
A tokkepz ®s Kkor ai | ®p ®s e i az idegen parti
rendk2 vl WMaesgd nHlggyaRas ®krib” g e n ot tes turedvokat
pl azmatocit 8k veszik kor ¢l . Amennyi ben 8
apopt - zis induk&8l 8§8s8val el t8vol 2tj8k a | 8

me g (PBstorPareja®s me0O& i

1.232A | 8revfleikst or-akriPs s 8 yslk | t ek

A krist8lysejtek a | 8rva kering®s®nek |
pl azmatocit8kn§gl Vv ([ ®Rikkga 19%7v e IK¢h @ pyYy esb b ssnejrit ek R
hogyci t op | a zkng8lj°unkbb®aznR m®r et T, has8&8b Ml ak¥% kr
ki st 8l yok nagy mennyi s®gT p r(RiZkieceRidkip x i d §z €

1959, mely-a kt i v 8§81 t-afermlolati@nbna k k 8§ jeaAztasnretgf i gyel t ®k ,
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hogy amel ani z8ci - sor 8n 2a k krai skr8il syts&lj yt eeikk ad |,
hemol i mbgbak, ahol akz(Ri e¢rk2 i z7R® <1990R Az & | - d

folyamatot,melyneks ora8 nkr i st 8l yok ki jutnak a hemol i
pont osan Elge?ersniel k®pzel ®s ek szerint a Kri
szignaliz8ci - Pat &s 8sreaj tf edlspzmaRkzatdub & § k&l ¢ 1 n
kri s tvalhmintokkans zi gn 81 mol ekul 8kKdirmdley edvana SV ®d &g s
] 8t szana(BidlasGese rne3@d D] abb eredm®nyek azonban
hogy a kri st 8l ydtepjotf ekn o bkarxii8dt&zh ly, dk kism&t | et t
m®rt ®kben is, addemol yanh&tbas amz.e kBireygdi8 | | 8k e z

®s mtsai ., 2014) .

1233A | 8refleikst or-av@ameé¢j oekt 8Kk

A harmadi k effektor hezji §veétpRsEegdasrina nell
§t m®r Rj Tmmurséjtdeé BlisM® j | Rd®s sor §n mind°ssze r
tal 8l hat - a k®s Ril | tkkieohandgiGks ®bteddi uvelgf i gy el
hogy parazitoid dar 29 fi dageiiRIBR ntj ek ewnenteRe nme
(Nappi, 1973,Ri z k i ® $§92QRA K kK 5 Praktestbelbi zony2tott 8§k, |
lamelloct 8ak parazitoid §lta?bbe®ne¢gkt@elkopek®p &

k ®s Rbb me |(Nappi, 293 Adime | ani z 81 megmeldedka bel ¢ I

reakt2v oxig®n sz8rmaz®kok koncentr$8ci - -j a,
t 8panyagt - | val - el z&8r t Ngppi, 1873 pgyanakkoe | pus zt L
azt i s megfigyelt ®k, hogy bi zonyos sp

i mmunszupressm@asdkBatv8§hatt aatmel yek g8t ol j §

di fferenci 8l  -d&8s8t, vagy , megwilttad ztl ethje§letad
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a | amé&l lkodia(R®dBb 8§ RISMV; Ri z ki , ®99; RiLzakbir,osse ®s

mtsai., 200%

Mi v el a | 8rvsglis epi der mi sz steril ¢V
lamellocitad i f f er enci 81 - d&§st okoz, f e lfimlair ¢ | t ani
S®r,.cvhgps baz 8l i s membirdSunk 8rl chracts cal 8esnanek a v ®

k®pz RM®s ®us ®s ).k s ail .§ teSd@d®E@&n-yek t al 81 hat - |
Ri zki tanul m8ny8banazo hhah -darfbok imayskemmak , hogy
baz8lis mesndzangedl as®@rl Jlo® i ta di fferenci 8l -d§8s
zs2rtest ko°r ¢l ezek aRilzkme IGISYRKI°Z8KHd yeak ot
el k®pzel het R, hoghyStda zem®bmae g fai gtyrealn®&szepkl ant §«
val amint a bezPwetetftel i dege®s ®n ®k alklo mbi n 8§
Vi zsg&gyaniskk mut,ath &gy az i m8g- korongokat k

me mbrngent al | opr ot e 8iz wikokeallt StvOit e ®B8R 8§ nak hat §s

kitapadnak pl azmatocit 8Kk az ®rintett fel
di ffer enRasta8P a-rdenjaak ®s). mt sai ., 2008
Sz8mos kutat-csoport foglalkozik a | ame|l

] 8t sz- frakd 20otr 9k 8 vaazlo Bgy 20D4bleine k2 @<L ®uelt.anul m8
t°bb jel 8tviteldl Wt vonal r - | i s kider ¢l t,
di fferemak8bkzdba§ 8y dAKISTAT kaszks§gd, a JUN
valamint a EGFRAS j el 8t vilt®da a&kt v®Esejtekben mi n
k®pzRd®s ®t okozta (ZKk®sRbhahl j@s8miistael i |
vizsgs8l at a mindh8rom =esetben al 8t 8masztot
| amell ocita dbBfhenkac®S|ISmdfaaal,n@0®s, mt sai

Krzemien ®s. mtsai., 2010)
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Az 8l tal 8nos jel 8tviteldl ut akon t Ya
v®rsejtdifferenci 8l - -d8s kapcs &zoka] ell8revmez et t
st 8di umban befol y8solj 8k rantlianme | ®8 c imudik a k
ki mutattd8kpl daaomgaygt oci ta i1identit88wshgmenghat §8r ¢
mut 8ci -ja spont8n | amell ocita k®pzRd®shez
Kroeger ®s munkat$Sotsanl apjvaRirggampzk mepgh ats8r oz

faktort t %l taghhaned wvle:- tjagplasreks@ddt ( Kroeger ®s

1.24A1 8r w&RIrissej t kompart ment umok

Az ecetmuslica v®rseathemoeék meglyan ®@sza
mozogaz 8l Il at ny?2Ilt kering®s iolyanheenldystzeezr ®db%%tn® t 1
vVe®r sejt p ogmelyekbenv ®k s @ jst, K ®BpA®Y 8§t Yy8b®ni k.amel
VOr sejteks Ze®RpprRt@ggbo-blb an tanul m8nyozott f
h8rom kompakdglnmemtulmottynk el : a kering®st,
val amint a s ZzZleasmsati | ®s psRrareetnetti 2700 1®s mt s ai

Zettervall ;3®s Qlrsami ., 2004

QRSN &\
%* ' M e &
Rt Y e

5. Cb A arosophila | §r v a vVe®r sejtk®pzR k on
nyirokszerv (LG) a szesszilis sz°vg¢
A pl azma(tPle)i,t 8k ket(iCsQt)8 | ®ss eqg dt(eA&) mpetifkus
el | enany atgiadlkomszcenkeRipelDr . M8r kus R- b
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1241A | 8rva v®rsejt-khompan thmge®st umali

Az ecetmuslica ny?2lt kering®si rendszer
Az 8raml 8shti za:ospey@maeoRi kus ©°sszeh¥z - d8sokkeé
tal 8l hat - ny2l 8sokon besz?2vo{(Ttaohe’solScnhnfuslitz,
2007). A | 8rva kve®risnegjRisstrb&emm a f ej; BRd®&d s&or §r
st8dium¥% | 8RRV @lgarR O0OlWohz¥vwei ta tal 8l hat -, mz2
v ®r s8emat sa-et2sOnteghaladhati a n ot ®s )nt €aien, s20Qkrk t
mint 90 sz8zal ®ka plazmatoci t & /hamedikf ennmar &
effektor v ®r sej tt 2 pus, a | amel |l ocita ki z§gr |
di fferenci 8l - di(Ri zkiagy®s s JRAutkpiar a2bP86i dok 8§
i mmunindukci -t k°vet Ren a kering®sben azon

meg, hanena kerindR® ssej t sz 8m i s enmeleedilg nLtafhsoeen ®se gmt s a |

2001) . Ez r®szben a kagyag®RzIseet] t,ekr @sszhend
t°bbi vV®r sejtkompartmentum aktiv8ci-j8nak
(Sorrenti no;M8g kmtss aRis. ;o s3®U 2 ®s 2MOLai ., 2010

Mi v el az ®sszesbeker ovhaglRatme Pyskj tf unkci

aloszt 8l yba, val (mdel ypeake kmemoyjyelsleg neklet Rk

markerekkelebben a kompartmentumbane m t a(lB8lbucnokc k ®s. mt sai . ,

Ahemol i mf8nak sz8mos ol yamelygkaseges8| i s koc
i mmunv 8| &sezl.tR Isleygértek p®I| d8§ul az opszonino
hat ®konysg8g§8t n°vel ik az8ltal, hogy a

(Jiravanichpaisa®s meWG A . hemo !l i mf S8dmini miak r8d hia8l-i s p
a betobkod - k at kozvetlelhngpuszit?tla®pesek | etve a
roncsol 8s8val olyan mol ekul 8kat expon8l nak

hat ®konys 8ggl(adh ufnegl i®smeKroncekks 201 1) .
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1242A | 8rva v®rsejt-hokpgamptomaent mmairokszeryv

A k%°zponti Drgsophila knelan@yaster Sar va | egr ®sz | et e
Vi z s g §legalaposakbanmegismert
2 PSC o
V®r sejt k®pik Rs zs22A c¢H o 4 |
szakasz§n edmatepbigtikug _hsti_¢
szerv p&ros | ebeny % / | yeket
m§ s o d $ lebgnyek
peri kardi 8l i s Se€j| el srdlesege el
6. CbAal 8§rvsglis k°z
egym8Rthtbof)n, A1RB anat-miai egys®gei A
kortik8lis z-na (C2Z)
nyirokszervet al k| (MZ) r-zsasz?bawd,§a a
m8&sodl agos |l ebenyek
. . sejtek ([waC)naki |f§edat rg|
| 8r v8lis fejl RIE®S| nicai 200m1 apj §n Dsan

nN°veklkglikn®s tekpBwddyyils agl seR@EhResltpe sR)s | eb e
Gateff, 198). Az el sRdIl eges | ebeny r®szl et es K
funkcion8lis :z-an S8k®ag oRsgzStlhiest R ( medul | 8r i s)
val amint a | ebeny popsozstzetreiroirorv ®gz®@ bgenna | ti ZI8&
(PSC Posterior SignallingCengfd ung ®s nKrsae mi,e2 0®$H6. mt sai . ,
Cbr.aAz egyesz - n Szkazokata | k stej t e k mor fol - gi 8j 8ban,
di fferenci 8l -d8si markeredgmBsfe|j]ezRd®s ®ben

A kortik8 | 1 s z-n§8t di fferenci 8l -dott ef f ek
krist8lysejtek) alkotj8k. A kortik8lis z-n
3 I azonban a Kk®sRi KkhPazrpmoandtiik nsyti8rdo kusnebearnv
t Yl nydodm bés ®g GttalmazagdL e best ky ®sJumg a®s , mt20Dai3.
2006 Kr zemi en ®9. mtsai ., 2010

A medull 8ris z-n8ban ®retlen v®rsejtek |

fejeznek ki s mspimaxmatsa BiltySkegkear ¢gel semz |

21



Bevezet ®s

di fferenci 81 (Mi8sd k hmanrak e®@dk 8Tewasd mi 2®s mt
2012.A prohemocit8&8k a ploammit n®é Ri§&k,§1t &ri fsedd
nagy o ®sz®t aMisegag kmamga t®$ )t St wwvdoud| §r2iI0sL 0 z -
ter¢let®n intenz2v sejtoszt-d8s j8tsz-dik
a medull 8ris z-na perif®ri 8] 8 amekdeul¢ll 8reiks, G
a kortzi k@lziest hel yez-krefllRa , aholl8lveady &s e®r ett d
pl azmatocit 8k, krist§8l krezdeamiken v@&d)amt sai .p,l
l nnen tovs8®bidagHsiffle®Rp®Pseket®rlg% wmetbRen ua na &
(Krzemi en ®s; Kmtzeani .e.;n BB /mEasai ®s @A s ai . , 2
progenitor sejtekamRazilteo?irdt S&kar 8lzasgy 81 t al i

| amell ocit8kk8 differenci 8l - dmaokk ggorrent.i
gondol t 8k, hogki -a8r | dbeRg| | eazze KRSSks 8 | me kK b Rk

(Mi nakhi nad 20K). St ewar

A medull 8ris z-n8&8han a v®rseitak
®r ®s ®t a k°zpont. madi k
funkci ah@gby sa®poszterior
szignali z8ci - @osteriok
signaling center, PSC)

szabs8l(lyokzaesat ky ®s;

Kr zemi en ® s ; Mt nsdaai |

7. CbAr gpioszterior sz

mtsai, 2007 7.  Q.bA ®#SCaz|sital kibocsStott
nyirokszerv medul | §
el sRdl eges | e b s Wy| mtsai, 2007)

hel yezkeadelek EBrv®bi s f ej Isdqgdkdtfp.Ezxlbasgjiek n ®h §ny
ny %l v8nyokat bocsg&8tanak a medul | 8ri s Z-n

juttatnak az ott tMdrBdalat®s phtoh&ityerai 2G& N o z
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szign8l mol ekul a aaneHed qae megl ufl d B®r jse,z- na sej
8l | apot 8§t (Mamada| a ®$ eyma P Cisejei S@0p0ate feh®rj®
termelnek @samadul | 8ri s z- na fzeas&teklez @ Matckt §1 | § k |
receptoo n kerdoyanzjtell8t vi t el i at vekhal avkRBarts ejpk e k v
di fferemngcgitdLedb®esdtky ®  mtsai ., 2003

A PSCsejtjeineki d e n taz Anerm&pedid e h ®r j e hpapamé8lyaozza me
k°zponti -mryimokdizemon bleégl aksegrcsagorrt bart
ki(Mandal ®s )mtgyain.e,z e20 G2 | tacChllere@ol)ft e @rejl & d i k
i's, ami az -sm| Rs? k k k Drosgphii o rh & I§EErgzptiar® s
mtsai., 2004). Mi chele Crozatire®rsz®eteserRatogpalt kKjo
szerep®vel a k°zponti nyirokszervben, ®s
sejtek el vesizd dn tki taBisau k Zp6nfi nyirokszerv sejtjeinek korai

di fferenci 8l - Hes&khoaz va zIl Tolmu tk 8gyeneRbery e hog!

azi mmuni rmdukkocvieeet Renpontinemiveksze®Ps zt a | a
differena8 | - d §ksrbzaenmi en ®sKmz esmiien ®&9PO0mt sai ., 201
1243A | 8rva vO®rsejt-khomparstsment smaiz°vet

A szesszilis sz®reaste] tak ®pg Rvahotestigpraed-®ne
i mmobilis v®rséelLarRomp ®st metstaeimy, al2l0 PEs mt s a

Narita ®s MB8trkais. ,®s2 0t &;ali8§r,va& 00DBegment 8§l t a
a szesszilis sz°veAzegydasy DK o mi ablelg &% ma t hmatt san
egy ddéoz2glbits ®s k®t | at epogie¢rn isors §ivogny mellya
nNRZettervall ®s mtsai ., . A2 0z4,veMakhiajl &noit -® s
l e2rt 8k, hogy el hdleyneszkad®s ¢hka nreerm av @K %er ny @

sejtjei k°r® csoportosul nak. Ez az el rend
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al akul ki, ®s a k°rny®ltnafime grcd n d k2 evreit kfeezrnt
a vad t2pusban megf i gsgzdid komparamanbus Ingno°sn, s8§vo
| ®( Makhijani ®s mtsai ., 2011) .

Aszesszit sz°vet egy kittegkn treg thpitdR teegryisa®rg ®wn@rk|
sz°vet mdyRIHT pposzterios zel v®ngkg§bkat - Vv®rsejtcsop
m8r az ellsRr w8 BWa u mYgK unmmeugcfzi gyse IntestaR . , 2007
mtsai., 2009 A szessziliss z° veltetre®s z¢ b1 @ mz &&,ghogygy el t
egyarr@mazphk az maat oc®st ki f d 8senemia ker eket K i
sejtelet( M8r kus ®s .MmkSapont i200RK eD®I Hrkaiwn R
izol 8ci -ja bizony2totta, h o gzyeffektor kejtak 8 b b i f e
nem ki zgbbRlag a hematopoieti EB8§r maeamp&r tn
i mmuni ndukci °zphehvet RedrveH esanwWRRI 1 s si ker
l amel |l ocit 8kat izol 8l.ni EZA M8z kuesr e@sn®myt ,s a v 2
szesszipasazzPoet datr 8k ®vmEyRyall e vdde® § Rz ®s
enged k°©°yhmdyksemestzatinis ssz®segtt vesz a ve®grehaj
a | amediocet h(MIE8kE8sE§®Panmtsai ., 2009)

Aszesszilis sz°vet szerkezete rendk?2zvygl
behat 8§ ®pe&kn diRsk eahhoz, hogy sejtek v8ljanak
2011).)A | 8rva k°zpont. ny &n onknmundénl w®vrelszekbhsnt
megel RzR earmo Is§&stkvokre zet e nagym@rint&kk ben r or
szesszilis Is@9®rea knexndn glyand ehzta®RsBrSsleljat b e
specifikusan GFR ki fejezR | 8rvs8kat BHEnGl @essslken i
fluoreszcens sztereomi kroszk:-ppal vizsgs8l h.

®s mt s aMs8r k L2s0 Q@909)mHzzs za | e bzorban hateszil e het Rv® a
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r®sz|l etes, sejttz2pusokr a zhavtiersjgsdRt] dlell ddmaxm

is.

1.244V®r sej t komp arlt gndvBabduin®tka laaskaurl Ers

Al 8rvs8lis fejl Rd®sx psodre§n kmisn klo&rpam t hnema |
sz8ma nCeweRlkcazzzkn® s Ri8 dBluamiogt (®s Ymt saab8pbo20d8&s
kor ai szakbh8nsgB8lvres ek f el boinmhaagniank§ | i ma jsdz ©a %
prekur anergkielz -dkRejlett 8 | hat k( attaktu) 8s a. Az inter
8trendezRd®s sor 8n s ok apoptoti kus sejtt?©
fagociA §d&babkan ®ppen ez®ru®rvsadjstsliR@&pdR &g ni |
b&bb . | adutikbkaek @hmurk o mpar t ment urhakef Png®be ®R e
szesszilis sz°%vet. A kering®sben t°bb mint
m2g krist8lysejtek (ElldkEk ielkws®tnv e® sEeheszah e t, R k2
a fejl Rd®si st 8di umban t okk ®pm Rs iskegrteeltt (
azonoSkRammti ®s .mtsai ., 2001)

Az adult s ®easkmitdBizsh ®rz °av ppt®hthva&®t -oll :d ad 8§ n
foltokban, a hsgti ol dakomdel spkr tva®r seal 8 E
jell emzettek, mind?©®° s szzsey 8 @hvatly ¢ K° wkPd piceskon|S84d ti |
(ElrodEr i cksson ®Mamkenti ¢ ®gHbbhtns aRis. ,Mt2s0l 1l , y
amelyekar ra engednek k°vethreed epghesak Effdkéongy a ki

sejtek tal 8l hat- -k, ®s nincs akt2?v v®rsejtk:

1.25A v ReRk®RBuHs®i zsg8l at 8nak | ehet Rs®gei

1.251V®r sejtspecifikus mol ekul 8§k
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A Drosophilav ®r sejtjeinek el k¢l °n2t®s®t ®s ] €
| aborat - reluRdimlieimaortitt a speci fi kus I mmunol -
(Kurucz .®200bmt sai mar ker ek seg?t s®g®vel a
azonos?2that-v§8 v8ltak mind a v®rsejtprepar
sz°vethN®&dy nol yan antig®nkmalsyelra lkgowndIlsie s c
specifikusak. A H anti g®nek minden | 8rvs8lis hemoci:
aminosav szekvenci 8j 8nak meghat8roz§8s8val
egy 8l tal 8noshaenmoecliftoag andaortkisaifR@3WK ur ucz ®s mt

A P antig®nek Kkiz8r-lag a Hllaazmag®onci t §
azonos?2t8sa sor §n kiderg¢lt, hogy a feh®r
Laborat - -riumeh®bij@kekakRkivre@t ®k el .(280@&;. ucz ®s
Djabb8livatzaekghtani s ksmhueaght, hogyin @tro Ni mC1 f
k°r ¢l m®nyek k©°z°%tt bakt®ri umokhoz k°tRdi k

Az L antig®neket a v®rsejtek k°z¢l Ki z ¢
antig®n egy UPAR done®nits ntearettd lemma zf-u n kecg y- g | YR
f eh ®r jnek,azAutl@ heyet adtuk Kur uc z ., K&z inrt asta)i . Az L4 ma
meg 8l | ap? t myosphekoiy ®no g8yl taP'S ki-ndtoelgtr ibn ( Hont i
2014) . Az L5 antig®n @EBi famkrci AGkD} &ZaBoc
kiderg¢glt, hogy a | ameldeoxcdadraa diRUELTr ®ac imdls.
felt®telezhetRen a Jun jel 8tvitel iAz¥t eff e
L6 mar kert felismerR el nehlonakiegqgokan zs g8l at
al popul 8ci -j 8val reags8lt, mel yet mor f ol
di fferenci 8l -dottnak tkBkint¢gnk (Kurucz ®s

A C antig®nek Kkiz8r-lag a kristg8lysejt

felismerR 12F6emanypagons8iTi saellfrenczek ®s |
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e | Randucasexta ®r sej t ek kel szemben), ®s a krist§s§
oxi d§gz enzi met I smer i fel (Wil l ottt ®s r
| aborat - -riumunkban azoan oksr?itsott&luykg k ®fse | ksizf2enj:
meg (Kurucz ®BsM2mt saai He me2s0e0 7anti g®n mi nden
jell emzR, a Ni mC1l, L1 ®s Cl1 sejtt2pusokr

fejezRdi k ki .,200W)r ucz ®s mtsai

Marker |[f ssej |FagocdejtlLamel | ¢Kri st 8§l
Hemese| +/- + + +
NimC1 | - + - -
L1-L6 - - + -
C1-C4 |- - . n

1.2.5.2In vivo riporterek

A vV®r sejtspecifikus mol ekul 8ri s mar ke
|l ehet Rs®get nyitot tinvivdryiapno,r tgeerneekt ilk®atirleahgo zk§-s
V®r sejtspecifikusan fejezRdnek llkzeka A mi kr

ri porterek rendk?2vg¢l fontosnak bi zonyul t

Vi1 zs g § | at § hoz ’ enhanszer csapda GAL4 X UASt r anszg(

transzgeni kus re

2 i < / . — /
g®ncsendes?t ®bletvk ‘“ N ~ }‘
t %l termel ®sek v ®j 57”2 >

\ ¢ '\ \
Az ecetmuslia Vi zs \ o

haszn§lt transz| o0

sz°vet‘spe‘c atransz_g®n tri
m- d s z e r legigyakrabban 3 GAL4 kifel aktivscl -
8. CbAa:GAL4/ UAS rend

GAL4/UAS rendszesn alapulnak ecet mus(lSitc.§hlJaorhnst on, R002 al ap

Ennek | ®n yze g&l, e shzotghyb Rd sz8r maz- GAL4 trans
felismert UAS s ike k Wesn caiz8 kadhtote | ke B yReda k B b g G

8t 2r - d 8 sa8Amennyiberar k €Il | at egy sz°vetspecifikus
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transzgenikus GAL4 f or r 8§ s t, H/gryd o a z UAS 81 t al Vez(
Ssz°%vet spexp &3 ki $Aa BGALA/UAS rendszer egyik ny v 8 nval
felhaszn8l 8si m-dja a fluoreszcens riporte

gyakran al kal mazz8k feh®r ) ®kntetfeeemel te tal

g®ncsendes?t ®sra@,1PYGI( Br damo ®® sDRiyr200&2 im. 200:
8. G¢br a
A | ®trehofzortrt 8§ s@AL 4k ° z ¢ | Sz8mosijteke |l e met I

Vi zsg8l at 8r a.t 2ha sbanz denfesPht&(BRgdIAL elam
(Zettervall ®s mtsai ., 2004) . A plazmatoci
eaterGAL4A( Tok us umi ® sa PenaxislasiRGAL4 (PRNEGALE)St r amer ®s
mt sai ., HeOdeStRGARIIHMBGAL4;Got 0o ®s20BnSsaenko ®s
mtsai, 2005) tr ans mpsbaperBALAHmseGARDPReng h adj t - el em a
| amel | oci t 8k bTaonk ufsearjma z RRdsi kmtkdeeGAL4( CR2 6@ 9 ®S m?2
mtsai ., 1997) kifejezRd®se a krists8lysejtel
T°bb olyan GAL4 forr &stv®azsendk2otmptatr d kne n
k°zg¢l ki z8rnyagob&dskervpbaenhi fej ez Rdmakk ki . A
progenitorsejieit) ki j e £ R | R GadtngledssAL4 (domeGAL4 Jung® s
mtsai, 2005 ® shandGAL4( Al br ec h 200 s amPtayiGAL4S (Dot-

GAL4 Kimbrell ®s mt saa . ko rRt0OiOR§l i s z-na egof r ®sz®b

GAL4el em aktivit8§sa az embrion8lis st8diumo
kiterjed, azonban a | 8r v8l irse fkeqgrikiR®dt®esz - ds
(Krzemien 203 m slkd9zpont.i nyirokszervre sp¢
n®l k¢l kifejezRdnek a m8sodlagos | ebenyekb:

A felsorolt GAL4f or r 8s ok egy r ®s ze az embri on

ki f ej ezdBrdelGAL4,  Dot-GAL4,  col-GALY) . Elt&kS8 | dlydnt ot
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meghajt- -el emeket 1 s, amelyek m8r @p kor ai e
GAL4elem Br ¢ ckner ®s) nmmtisnadie.n, e2rmOx4 on8l i s Vv ®r s«
kifejezRd®se megRrzRdi k a | &oquetotGAL4 f ej | RAd @
(Olofss 0 n ®s Blagea,z 20mbri on8l i s makr of 8gokr a
mint 8zatot mutat.

A rendel kez®sre 811l - GAL4 forr8sokon k2
ri porterg®neket i s, amel yeket k°zvetl engl
Il I yen p ®dtilidh,Slanhellockas peci fi kus kmf ef, gRRODRanN
tal S8IMifEZX] -t r anszpozon be®p¢l ®s. Az el emben
k°vet ®s @BEP3GFRszaR$ Atgl®N®Mm zenhanszereit csapd
az auton-m kifejezRd®si mint 8zat aa (agy, |
| amel |l ocit 8kbanGHP emnepyfldsgsyzeil -h®est.omtksai ., 200

Tokusumi ®s mun k adti §rf aienca 8l vE@Bse )t vi
megk°®nny?2t endRinViv@transegenikastripokey @ g g | t . Ehhez hs§
g®n szabsgl yoz- el emei t i z ol Seater@k a a pl &
krist 8l ysejtRadkcels®, kalanird a lamefoditBpecifikusmsn-Q.

Ezen szabsgl yoEGFP, €FPe niletkeh mQherry t r anszg®neket
fuziong8liltah ¢ taRa k®Satmeh §r vt manispg®neegyi dej T Vi
(Tokumsmi ®s mtsai ., 2009).

A GAL4/UAS rendszer- me gf el el R ki-tg®et Rv®s dlelseali t
| esz8r maz§8si vonal ak vivok 8 e pt ®efal jied °| RAz r e
kul csfont oss §g% GksrmagylsRarriiunoar t @ r g ®hnedki f ej ez R
irreverzibilis regz2t ®se, amil laet gej tao sg®n kdiSfsd j-d z R«

megv 8l tfoz@oasitl-#atnos2tja az 8lland- aktivit§gs
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lyengeneti kai sejtvakiedtb e | Ml RKOBBMMS aZier t 2
Az 8l taluk Ikeair ehkomb@AEfgoernre§tsion ®s az akt
fluoreszcens riportereQUAS GFP) k2vgl egy " se]jAttinrBipral j el °1| |
outGAL4, r° \VAFG@ en val ami nt egy, a meghajt-ele
r ek ombbn BUASHLP) (s tartalmaz. A rendszemT k © d ®s i el ve szel
sz°vetspecifikusan ter mel RdrRe k@Anb4 nt8rza n skz kdro
transzg®n GFRrail maritndr ga®s y altd Krt hoz UKRSt Rdi k,
adott sz©°vetben induk8lja annAFcel8e¢mr k@8s 8§t
megegyezR «isZedmted cyie-zjk#e,d®s T FRT szakasza Kk
rekombin8ci -t i nduk §lyegllowe(y' 8 STIOR k a zeel ttt88vto.l 2 Av
rekombin8ci - s es ARB®&n yetmble hv actaB@8z ma281 y o z -
szekvencia aGAL4 t r anszg®n el ® ker ¢!l ®s konsti
kifejeZARd®sm®n e k k °tveert nkeelzZRdBFb e GAL 4 transzkri
konst iatkutti2vw8an8a t az QFRIRBiIQreerl{tEt g®®s mt sai ., 1

Has o tvén-alapel a G RACE j el °1 Rrends zmeedii8sl,t ame
rekombiegy8GAL 4 f-drr 8gggektolneseex gruea svzi - r a k ®
ri por tUbitgiproutGRPk az et t § tArendsree z le & | taitantag, |
egy UASmCherryt r ansig@®nt| ehet Ra®GAR4 ony &8st akt us8l |
ki f e]@nzdgkbRfisioreszcencia)lletvek or 8b bi | a vizsgs8latkor

expr ess(za®lj® nfalkucoy esghrc@&nan l@gEvans ®s mt sai .,

1.2.5.3Az ecetmuslicav ®r s e j @ k ® g £ ®fhkiordks o |
A Drosophila melanogastev ®r k ®p z ®s ®t szabsglyoz- fakt
nagy seg?ts®gedr @gelteant rea & lcklk| kaezmo®&kg§ c i - k , me |

hemocit8k differenci 8l -d8s8ra iIis hat8ssal ‘
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ATuldfunkci - my& g @sldls9rB i wiliang Hanratty egy
tumors zupresszor mut 8nsok azonogHarBrsatrtay i ®= n
Ryerse, 1981 A Tuml mut §ns tov§bhbi jell emz®se sor §i
hat 8aa8rla8r va kering®s ®bent ame8llahnaitz-&l,- dat tke
VO®rsejttd®bSm®°r°s®re emel kedi k, val amint spo
] 8t sz (Riilkvelres ®s ;Hammatty, @5).emarattty @DI
Dearolf azt isme g §1 | ap 2t ofant rikt, § chio-g ydodpsc®h g ®Rnurse la
Hanratty ®s). ®baopscaich(hop 1g9%€mBsophilaJanusk i n § z 8§t
(JAK) k-dolja, mely a JAK/ STAT jel 8tvitel:]i
el engedhetetl en ( BFassett, P013BAsv ®R esrerj it maBp,z ®E 9 B4 |
JAK/ STAT snagnaketztS8RY - sgyearrPpret vfampt os a
differenci 8§l -d8s @ktmvSg@Hsgdb@am9K8s8&8ban ( Mal
mtsai., 2010)A Tuml (hop™™ mut §ci -t j el enleg is rutinsze.
di fferenci 81 -d§s Vi zs g § |IFesseg, h2013B a(uBsi enka ®&ss n
Zei dl er , 2014) . A | aborat - -riumunkban v ®g
| ®t rehozott, hlophtBmiutg§énsa vd realka®tp etsaszngl unk.

Elisabeth Gatefl977-ban hoztd ®1t rlethal(8)malignant blood neoplagm
(I(3)mbrt) funkci mutes§chr&bae (®s Gat).eAf fk- dIb986 g®n
jell esmp®H@ g8l | ap2tott §k, hogy az ember.i

i sm®t| Rd®seket tartal ma@mpkansad - ®hombg aig -

form8ban a | 8rva st8dium megny¥% 8s8hoz, n
(Shresha ®s Gatkednfr,adl 9®Bs6 mt sai . , 1994) . A mut 8§
v®r sejtekbRI gl I - mel ani A8ker t nSgnBar°cbkbj ft e gy s

nagys8grenddelmi magas albvlad ,t 2® sstza8dnPrawngkbal

di f f er eramellgci§-kd(hikksknr ad ®s . mEgain. tula94ddpnss8g
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az I(@)mbm mut &§ns rendk?2vgl fmd komosamak? D®rzloemtyar i
nagyse®m¥epagyel amel |l ocit8ra van sHogiks ®g ( Kl
®s mt sai ., 20009

A transzgenikus rendszerelp ® 1 d@BAuLU 4/ UAS) t @rerhyed rREBsR@V e |
nyz2 1t hogyrarkeor 8 b b an m§r vi zsgs8lt mut 8ns al |
kifejeztes® k A Dan Hul t mar k +{bamo red tv-®gizierh8 b avn zZ@C
Sz8mos il yen faktort vV iHEnSegeBALL dlor ra8 s ¥ ®Ir s e
t val t er mel tetve (ZeAztegyikw a Iz Isfgkgpd azanhaplastic. , 200 4
lymphoma kinasg ®Drosophlao r t ol - dAK) 8 nkaokn s(t i t ut 2 van akt?2v
(UASAlk.ac). Az Alek 8t akt € Dir o B®bpahn 1a8 b Rl zr 2zmals z er
val ami nt azf ejdeRgd @sn®&hs¢ztears@r k ®® g;dne € a iI®.S, 20
mtsai ..t 4uR2®0BI d®mkeRsnd khiden ( Mor ;Wed | @snmt ® i
mt sai .,, minNAU7 )ec gtLmou sBIni cResb;aom asmd . ®s 204 ai . ,
sejtburj8nz8shoz ®s tAmorclk twRrgsenjein8s 8hoz
Al konstitut2van tdktt@ganéb®m§ppghak8m n°veke

| amel | oci t 8ikn dnalgg etl teenr®sa®It ;®.s QPlirsai ., 2004

. . r“, ;
He-Gal4 control Ras85D

hgp.CA hop.Tum Rac1 pan.AN
9. CbAdemocit @k bdkijpztett faktorok 8 | t al

v®r sejt sz §mlamellocita kpipodpRisf fRe r enci §1 -
mtsai., 2004 . A nyil ak pl azmatocit 8k
jel°l nek.
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Ugyanebben a munhkesmiamt(hegippzgsyrg | ft Brkk cai - ny er
al | ®IUASh e p).scHhé mi p taezr oaunsl Rs° k MKKOT osep®i | @ ®|
homol - gjsazigng8lumanszdukci ( d-uikek§nk8Z8d egyi k
ecet muslJium8b&h Vv etnd lois %tzer epet |j8tszik az e
(Sl'uss ®s ,Daavi=tl clsfsWéghngy ®s mt saa l.aazmi2n0t0 3 )
apopszabgl yAd&s¥limanda ®s ;Mos@ino, ®59)Md sai . ,
Ez a | els8zt¢vkistRegleis Yat | a me lilgoTcoi ktuSsku mk ® pRzsR dr®ts SR
20Q%) Hep konstitut?2van akt2tvval ter m@j §rea l®s
| ametld odiifferedaok8l - 8sttervall ®s mtsai .,

Hasonl - meig k GAd 149 tUB St r-eanldksazlerviaiz v a n
Stofanko ®snangun kigptt S&rksTa i sy RDhre R\t @ me § § Isaotr ostn
Sz8mos ol yan faktorta ala®msozsestsoztitlaiks, va@red ¢
sz°mek ®s z er&kfexleg@Stodf anko ®s mtsai ., 2008)
azonos?2t othtar l(@yfaing®n&® vOh drfleaht®R®arj e az ecet mt
CoRespti geneti kkkempleox @sslkhaeedy ®tadjeai k r - | a
ol yan g®nek szab8lyoz8§s8ba+k®P®pefRd®s ®s 2t Mmi AE

| ®p®sei hez(Ssets Pogtesaik. , 2010) .
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2.C®l kit Tz®s ek

K2s®rleteink sor8&8n a k°vetkezR c¢c®l okat t Tz

1.) Azoazockag@® tfaRi v®r sejtl es Ddsophitae dr i vbana] ak

amelyek r®szt vesznek a | 8rv8lis ®s adult

2.) Kapcsol at ot t al @lamirit a e Zl e8r v Sleijst v oBrsa | &

vV®r sejtkompartmentumok k°%®z°tt.

3) Fel deraztieommunv 8l asz sor 8n di fferenci 8§l
kompar ment 8l i s eredet ®t

4)Fel der2teni az egyes v®rsejtvonalak diffe
plaszticit8§s®rt felelRs szab8lyoz- faktor ol

5) L®t r ehypz il yang k2 s ®ndleynekr enagzessali®@g ®v e |
vV®r s ejkonp@tmenRntr ®s z| et es szievioeerbet Ra®abv3Eki ke

ennek seg?2ts®g®vel jellemezni a szesszilis
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B3Anyagok ®s m-dszerek

3.1 Drosophilat ° r z s e k :

Ore-R:OregonrR(vad )t 2 pus

HmI>GFP: W' HBALHUAS2XEGFP( Si nenk 0208 mt sai . ,
HmI>GFPTYRES wHid  HGALBUAS2XEGFP H m I-GAL4UAS2XEGFP
UAS-FLP: yw,UASFLP (Exelixis)

AFG-UAS-GFP: w; Act5GFRT-y*-FRT-GAL4UASGFP

UAS-2XEGFP: y,w; UAS2XEGFP

Dot-GAL4: w; Dot-GAL4( Ki mbr el 1200s mt sai . ,

crg-GAL4: w; crg-GAL4(Olofss on ® 200% a g e ,

Iz-GAL4: w, P{GawB¥( Cr ew ®s mtsai ., 1997)
Pxn-GAL4: w; PxnGAL4( St r amer ®s mtsai ., 2005)
eaterGAL4: w; eaterGALA( Tokusumi ®s mtsai ., 20009)

R3-HmMI>GFP: w''?  HBALgNImCI+ UAS2XxEGFP( Hont i ®s mtsai . ,
UAS-hep w; UAShep.ca

UAS-Alk: w; UASAIK.ACT

UAS-chn: w; P{EP}™

HmMI>GFP; I(3)mbn/TM6: H m|-GAL4UAS2XEGFR [(3)mbrt/ TM6, Tb

atilla™" 1(3)mbnY/TM6: MI{ET 1}atilla™®%**%%; |(3)mbrt/ TM6, TH

3.2 Anyagok:

DrosophilaRinger oldat: 7,5g NaCl, 0,35g KCl, 0,21g Caf1000ml dHO, pH 7,0
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® S

PBS:0,13M NaCl, 7mM NgHPQy, 3mM NakPQO,, pH 7,4

F e dri@lium: 3,6 ml 1M Tris (pH 8,6), 9 ml glicerol, 26,4 dH,O
Der medR f e dFRoram@uitiGyYSouthernBiotech)
PTU: 1-fenil-2-tiourea (Sigma)

BrdU: 5-bromo2-deoxyuridine (Sigma)

DAPI: 4 6 ;di&ndidinc2-phenylindole (3mg/ml) (Sigma)

Dichlorvos: 2,2-dichlorovinyl dimethyl phosphate (Fluka)

3.3 Ellenanyagok:

Hemesss peci fi kus: 1.2/3 (Kurucz

®s

m- ds z

mt sai ,

L1 specifikus: H10/9 7 A6 ®s 20BR4d4r ke e®Dkmt sai ,

L2 specifikus: 31A4 Kurucz ®d) mtsai, 2007

L4 specifikus:lF12( K u r unotsai, 280)

L6 specifikusH3/E4( Kur ucz ®%9) mtsai, 2007

H3 specifikus: 4A1Z Kur ucz ®%9) mtsai, 2007

NimC1 specifikusN1 NdBk evef ®Wkreucz ®s mtsai

Cl specifikus: 12F6 (Willott

Alexa483 k o n j uegggs® r(tl:10@0Nn(lhvitrogen Mol. Probes)
Alexa5 6 8 Kk o n j-eugy®n(1:1000p(Invitrogen Mol. Probes)
Alexa633k o nj u g-8 §-® 14000 (invitrogen Mol. Probes)

CR568 konj-ag®(l1000 (Sigma)
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3.4 M-dszerek:

341Ecet mus | iicmamuln8 rnvd8ukk §1 § s a

A | 8rv8k | mmua lieptapiink boularfiBdoazi t g d dar 8§z
G486-0st °r z s ®t Aaszn8lvtomla.l j el °18®@0as k ksg &rdli e tme
| §khvo§z (50 egyed) 5 ,nR8d ®al\s Adiam@ikzss@| et teetrnt ¢ n
® s z a ki gnrk ut@djdt7 2k - r §v al a fertRz®st k°vet Ren
(Russo ®s mt s189§. A lamellocitadi f f er enci 81 - d§s kin
meghat 8rOoreBE8hgerket k ®t -r8n 8§t pet ®ztett
fert Rzt ¢k dark8zrzessazlt ¢(12 .- rA8 keri ngR Vv®rsejte
szg8§m2tva 1, 3, 5, 8, 12, 16, 24, 48 ®s 7

fertRzetlen kontroll ok mellett.

342V®r pegepar 8tumok k®sz2t ®se
L8 b: |

12 | yuk¥EsHeenxd | et §rl ywlkearfBdRz®rhg-t PTT&r t al maz -
Ringer ol dat ott C she p p &anh tcepksszeln & .cseppekben tartva,
kuti kul 8jukat felt®pt ¢k, ®s enyhe r8zogat §:
Kifejlett egyedekbRI

Az O®terrel el altatoszebhd®hy®k 9peb®shé&ni
seg?ts®g®vel el t8vol2tottuk. Az 8l l at tor &

kapill 8ri so-h kar tisgermpld aP RHE | perf Y%zi -t hajt

A cseppben | ® R sejt ek edeyrEdsex HMOL)k 2 t 8r g

tapasztottuk ki 45 percig szobahRm®r s®kl et
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el tg8vol2tva a mintf8ikxa8!| tauke taomnmkld ané ameres g
v®rsejtek nem fejeztek ki kifleperBr&§spsdlRi p

perces2%-os paraformaldehes(PBSben)k e z el ®ssel t°rt ®nt

3.43Kutikula-pr epar 8t umok k®sz?t ®se

A |1 8rvsgkatlTk misrewt?itas ®g ®v e | a boscasztal
tartal maz- Ringer ol dat ot cseppewltett ¢¢nk
poszteriofant er i or i r8nyba felnyikuwttitkukhv 8 bkut i k
minutiat T k k e | rogz2tett¢k. A b®lrendszer ®s

pr epar §itosuparaformaldébiddel (PBSen) fi x8l tuk 12 percig.

3.4.4lmmunfluor eszcencia

A fix8l 8st k°vet Ren as zam®rmu r8&klal-bemdi,nl, % PBBSS

oldva) seg?ts®g®vel tel2tett ¢k, maj d a min
inkub8l tuk az el sRdleges ellenanyaggal. A z
mostuk BSs e | hg8§rom al kal ommal , majd a m8sod
felismerR, fluoreszcens, valamnt ®@sejmadgokatj el ° | t )

ki ej DARPI-vR (1:400, Sigma)i nkub8Il t uk a mi nt §8kat nec
szobahRm®r s®kl eten, fd8Rm@eder @oopméutd zut §8n

SouthernBiotech) e dt ¢ k a mi nt 8t .

345Pr epar 8lt v®rsejtek fluoreszcens mikrosz

A v®rsejtprepar8tumokat Zeiss Axioskope

vizsgs8ltuk. A felv®telek el k®sz2t®s®hez az
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fluoreszcens Adbpbdaec sPahtootronsShkoapt k ®p kezel R sza
egym8sr a.
A konifsokg8kel v®t el eket Olsgrmmus nd V k drofOdk §

mi kroszk:-ppal k®sz2tettg¢k.

3.46 Drosophilae mb r vide-kni kr osz k - pi 8] a

Az embri -k dekorioni z 8(ClBrex) v ®gle z$ z &z alARK
dekorioniz8I 8§st kcO svRest zRkeline  gclaveel @yad) mealyekiPaett r i
ezt k°vet Ren bevmolndjujnkl 10WBWRJ)o.l tAl if kr os z k -
Ol ympus <cell R konfok8lis mikroszk-ppal k
progr ammal il 1l esztett ¢k egym8srfa§jal @k k o mp «

k®sz2tett ;&unfelR@é).k ovi cs

347A f agowiizsg8lsat a

A vizsg&8§h&uvbbz el °dael, KI RrE$Ei@gcBia tcoli
bakt ®r i umokat 81 1 2t ot.t199%bke ne II1Re 2 rH e dne-ndgsr zeenr e
(Hedengren ®s At slagar. v,k a@®0Db gt i el ezendez ®st
i mmuni ndukci - ut8n 15 ,bax3,®riilulmoikkkemd7 I n-jre&kuv .
egy - r telbaméstuk(kurucz et al., 2007a). K er iviRg B eg zt eikrejte k't 81 8 s

ut 8n egyzolr88vaulk .

348A | 8rv8k immobiliz8Il 8§sa
A |1 8rvs8kat 25 UC hRmM®Dichl®ostaartatnmaz 5 per ci
(Fl uk a, 1: 1 0dphiaRgh g &s ) ol da tmajds pheecliy8elzitse, k ,

¢cvegal j¥% mTanyag Petri clh®py ®abé 8wV Bk knoBi
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mi ni mal i Refic p ®k ze aal | 8§t k®pezR fedRI emezt
ragaszt-t egy 1m hoss@Wok@ooktd&l Vaer 89 ans z the
maj d a szalagot eclsteswvz®k? tolt RluBs z2A ®Pekor
r ®t egeztsizkBr®t ot t uk az cvegfel ¢gletre. Anna

| 8rv8k ne sz8radja@wWwR)pkipet\¥d@lztuakin&kf 10S ol a]

349El | enanyagok iresltuR kmbrumn?f te®@e e®sahze z

Az antiHemese (1.2), antNimC1 (N1+N47), valamint anti CD45 (T2/48,
negat2v kontrol |l ) fneolnéolhdksog Lk d Isa ghoisb r e Idl- enraa n
(antre g ®r -AA3 & x &onj ugs8t:uOBD)Vv Py dh 2 @A k Bresdpaila . A
specifikus ellenanyagk e v ek ®®IkR8 1 | 2 k @y @8h ®keta 10 percig

2 5 Wi

3410EIl | enanyago Brosophijale 8t 88 Kis a
A harmadi k s t ®rdsophitalRingér Soldatt8l kmastuk, majd
pap2rvatt8gval sz8r2tottuk.Qeflll ematnty agkegylea ®

injekt 8l t wnA6-Ad kgreV §@&hey.e KCkroa

10. CA Dmsophila melanogasted § rivraj ekt 81 §s §|
kapill 8ri 6A),Pegyiam®eletr I®li B®s z ¢l t  mi
B). Az A6 ®s A7 a | 8rva abdomin§l
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34N Insitukonf ok 81 i s mividernoiskzrko spz ka- pRisa

A | 8mwi§okvi zsg8l at 8§t Leica TCS SP5 11 k
ve®gezt ¢ k. A kompozi't k @p erk®t eelghe&It1¢2ntk8 seSchyom!
| maged szoftverrel (maximum intensity stac
r®t egezt ¢nk egym8sr.a Ami k ®p Ko ck@pkkaahgks Dz r ¢

sebess®ggel fTzt¢nk °ssze az | magel progr al

34.12Ker i nrgRe jvi®e k i mmu n f | ellenangagkzecveerk&@ i e st ®s e

Hi br i-fdelmal Yas z - kb - | (1. 2, N1+N47 il 1l etyv
el l enyanyagd®rl-56C8BF( «komnij ug Atludm,i c ) gmad 00: 1 a
kever ®k et 8l 1l 2tottunk el Rl t unkaj dAz5 epl eRkcRsgz
V®r sejtprepar 8t umot egy --rs8ig inkubs8ltuk
mostuk PBSsel. A sejtmagokat DAPRY a | jel %ol tAJkdrkich§ Si dAmami nt
dermedR fedR m®di umm&l, Sedt bler f Bl4dioe ©mpo ,un

fejezetben |l e2rtaknak megfelel Ren vizsgs8lti
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4. Er edm®nyek

41A v®rsejtkompartmentumok embrion8lis ered
Annak ®r dek ®ben, hogy az embrions8lis
k®s Rbbi fejl RE®setbe8§dgkmok®anehiovevounk egy

jel?°] ®s®re al kal mas rendszert, amely megf el

-a rendszer a VO®rseajzlves zsPpremad § kiusvonal akr a
-tartalmazegya k 8r az ®I| R §{fluoeeszbeasriportest k° vet het R
-az aktivs8ci- - &t k°vet Ren a g®nexpresszi - s
mT kiR d

-l ehet Rs®get biztos?t egy®b transzgeni kus e

A felsoroltf el t ®t el eket Zlitgyye®se mhr@htt &k &t saa i

geneti kai sejtvonal j ¢l 2 bR ®se nulsszae r)&,b r &l ka7l |

driver GALA:

11. Chra@geneti kai sejtvonal jel°l RArentige
me g h aj tdriverdiGAL®) (mi nt §z at §ban Kk iyTSTQPekazBEItR eFlLtH
aktivglja a konsActbGGALL v &ALA4r Fgzr8ist a( G
(UASGFP).
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A sejtvonaljel°l R rendszez®°vmilkPperice ti ®Kk®
aktivitgsek 6ALA mkgmel el R el emek kivs8laszt
vett ¢ kembé, ihggyelgy m8stggetl en ve@nbsreegadtr8§ Imasg 8 s i
vonal&at tudjukkij el °1 ni , ®s a kijel©°lt popul 8ci - Kk
i rodal mi adat ok al apj 8n QGAL4vngel gahsazjttot t e | evnier!
h o r dDrasephila vonalkat UAS-2XxEGFPegyedekel k er eszt el @& Vi zs g &
riporteek ki f ej ez Rd ®s ®t . El Rzetes fluoreszcens
elemet, acrg-GAL4et ® s Dat-GAL4et j el | emezt ¢ kAz mo@adnd | et es en
l e2r 8soknak cpéAldleil fe¢d RenRda®s ®t az embrion§gl
figyelt @lofssmpg ®s 20050 AeDot-GAL4 es et ®ben Szint ®1
hi vat koz8s okenxapkr ensesgzfie-lselnd nt 8zat ot tapaszt a
embr i - k°zpont i el maomk 12 er & ®bke®nr ny ®K i I de

tracheol 8kban, valbamiKntmbeagyds ®s®Inmst zsaak as z Rk

B

Dot>GFP

12. @mkm@aA) DBt B4 meghajt-el emek .Arﬁ}hakahzon§lis kifejez
embrion8lis makr &«kPggpokhadt, nyimpkilskhegwed |

Annak ®r dek®ben, hogy megbi zonyosodj unk
kifejezRda@snie mmifreed§y ;@m@§sslkadnf ok§8Il i s vi de- - mi |

seg?ts®g®v el crgGALA/IASBXEGFR I® s Dat-GAL4/UAS2XxEGFP
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81 | artiopkor t er expresszi -j §t Az fermb/reit e &lkies
megfigyel tggGAL4dtb gy ejaezR v®rsejtpopul 8ci - ;
embrion8lis makrof 8gokra jellemzR v8ndorl §
me g GFP jelet pamtiembyiiroklsezzr v ®etn . Ezze
GAL4/UAS2XEGFP e mbkbia-n ki z8r -1l ag a n®h8ny sejtbR
k°zponti nyirokszervben azonos2tottunk GFP
sz2vcsR anterior v®g®neksh@dmttobhtdiabgmahel ye:
A sejtvonaljel®°l R vizsg8l atokat megk®°nn
y, w, UASFLP; AFG, UASGFPhomozi g-taly°megbt|jt aemkem n®
trache8khoz am@®retctTSglsejtekbagy mut at hg§tt ®
v $ekben egyszer sem tapaszA atltrumsk sszpHMA <
gener 8ci -n keresztg¢li fenntart8sa azt is
bi ztassr?etk-ombi n8ci - a oensael nb®nny sap ocnst28rn nem KkK° v
Az el k¥sg®dtedrntzs bRI hsozngorzntagpgGALAR ©f-z e Kk e t
GAL4 h2 mekkel keresztezve ol yaembr gownwgkat
VOr sejtelohlaRemgketk | Srvg8lis st8diumban vi zsgség
Az embrion8lis ma-\onatatf Eg-vohat z 8r M 86V e
meg 8l | ap? taat taubkb - | Iceggky8 r M8z va keri ng®s ®ben
Sz°ved ®paem8nt meAg tl a8lr 8vlah akt°:zapko.n azbnbamgm r ok s z er
tal 8l tunk GFP pozit2v sej,tetkeegy ali bRbr iacg!
makrofo@al a k©°zpbkinatlia kreatli & sicbkl§&sdgn@dlkrsuiomm 8 n s em

vesz (r3@s 2Gbr a
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Kering®s Szesszilis sz°vet

'S

X

crq>Act>GFP — Jcrg>Act>GFP crq>Act>GFP

13. Cheml:esz8rmaz8si(z9obdal asdij8trivegil i s v®r
hemocit8kat Hemese markerre specifikus e
sejtvonal b- | sz8rmaz L®péem@aci 2®kma mut at na

Megvizsg&bvokal & - | esf zf Serknt aomsokats is. jAt t 2 p
pl azmatocit8kat bekebelezR k®pess®g¢k al ay
hRvel el °lt, ETc®iba€t ®Bonpmg8kuszpenzi -val i n
- ra eltelt ®vel V®r seAl tlekiest 8il zysle§ ltaekkn ka zloen
profenoloxidg8zt felismeMRgE€lLll ap?eaoaaanykgoho
pl azmaff agiotssekj 8(ekk), mind krist8lysejtek (C1

megtal 8l hat -k a GER.pdmDirtazv sejtek k°ozott

Ker i ng Szesszili

crq>Act>GFP _—
vonal b | (z°l d) Sz8tr
szesszilis ve®r sejtk®pzR sz°vetben. A ny
mutatnak L ®pt ®k: 20¢& m.

crq>Act>GFP. crq>Act>GFP
14. CGhagd:esz8&r maz§si

Az embrion8l i &s Z€rzy o h ewmRSHBoksejmEa) i
vi zsg8lata a | gcrggdjatnyv oneglejrRis®?|t ®@d 4 el akapott
jelolt sejtek Kkiz8r-lagelk HK&mrtviak 8kl zsponitns§

poszterior szignali zBcim8&soKH?agpoat Haerm,enyak:
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azokat elg§mg8strtl periforduttakeRE|l Uesl & isgntaskpepke
keri ng®sben, sem a tsd &4lBainl)ibzr easz v etdim®m y e &
f ®ny ®ben meg8l |l ap?2that -, hoga ta® b bk ° zpo

Ve®rkempgar t melszigeteledd €lj | Rdi k.

Keri ng®s Szesszilis sz°%vet

o
-

WS .

- ,_A’l_&_”' v
Dot>Act>GFP Dot>Act>GFP Dot>Act>GFP i
15. Qothesz8&rmaz§si vonal sejtjei ( z°Angiak
a k°zponti nyirokszerv kortik8lis z-n8j 8hb

mutatnak. A hemoci t 8§k at Hemese markerre spée®pt
20¢em.

Annak ®r dagk @b g ®y B shyokmpar t ment umoKk Szer e
i mmuni ndukci - s omi8nr d akebidpiimabodlardiparé& togl |
f¢rk®szdarazsakkal f ecrgt, falamigg Ddt-sejim@ s @ldj & | °sltt8
|l 8rvs8kat, majd 72 nmegvalsgdil igRt @®etrse | kK°vet
crg-s ej t von8allljaetl o°klbta n megfilgiyfeejtenR iGo Pk ®p z R
(lamell amet gkt kKjfejezt®k az L1 ®s L6 | ame
ami BRFra k°vetkeztett ¢ nk, hogy tveszezembr i on 8|
speciali z8Ilt sejteRPtus a KPPk RBDBPA&®N sejt ek r
kozponti nyirokée€®zer \ChRla,s zZA8r maznak

A par abotiste§lttvonal jel°lt -la8nev 8k | aktebram g ®:

tapasztal t akjéenivoltakGHF 2 np ®2abltejherl °viotn s ej t ek, m e

megfigyel t§pkd aZf m@gbacitt Skat, v a-hemoritan t Kism
Hemese markert ki fejezR, azonban minden sy
fagocit 8l - sejteket, amed z@d&m tRil myelnt ® £2 @
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Ssz8r maz- prekurzor sejtek. Mi ndezek mell et
azonos2tottunk L1 ®s L6 malt&er €Eh&mk k Bf e e z
al apme8gn8 |l | ap2tottuk, hogy a k?©° zapaoalah i Nyir
fejl Rd®se sor8n nem vesz azoarzinmaniked u hgiR:- ts
k°vet Ren a szerkezete felbomlik,set&s a kor

bejutnak a | 8rv8k hemolimf8j 8ba.

16. Gerqgq :A) DOR(SB) |l esx®nmab8§si (z°old) diffe

fagocit8l - pe]btebketbhakRBRTCumokkal (piros)
mar kerekre specifikus ellenanyagokkal (f 4
plazmaracimu§atnak, a csill ad®plt ®K :pr2dlkur. z

42A | &vr®r jeieekpgl asztai ci t 8s

K2s®rl eteinkDbRI egy®rtel mTen kiderg¢gl t,
nyirokszere n k2vgl I s dMivelfae r keci 8 § ®skbsszitis. ®s a
sz°%venibnedneddi g nem siker ¢l t kiembuakoi - ol ya
mor fol -gia -wWiafgg) em&dR®er szempont | 8ak - | pr o

a7



