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WSTEP

Atrezja drog zotciowych (BA) to jedna z najczestszych przyczyn cholestazy i gtowne
wskazanie do przeszczepienia watroby u dzieci. Aktywacja podzbiorow limfocytow
T i B oraz obecnosc regulatorowych limfocytow T i B odgrywajg wazng role w
patogenezie i przebiegu BA.

CEL

Ocena fenotypu i sygnhatury genowej leukocytow obwodowych w
BA.

METODY

Grupa badana:

25 dzieci z noworozpoznang BA
(14 chtopcow, 11 dziewczynek, wiek 4-30 tygodni zycia)
Grupa kontrolna: 12 dzieci zgodnych wiekowo (8 chtopcéw, 4 dziewczynki)

»zbadano dystrybucje podzbiordw regulatorowych limfocytéw T i B w krwi petnej
za pomoca wieloparametrowej cytometrii przeptywowej,

»Wwzorzec ekspresji gendw leukocytow badano metodag RealTimePCR w catej
populacji leukocytow wyizolowanej z krwi petnej przez wirowanie w gradiencie
Histopagque, a nastepnie ekstrakcje w odczynniku Trizol.

WNIOSKI

Dane sugeruja:

» niezmieniong odnowe w grasicy obwodowych limfocytow T CD4 i limfocytow T-reg
(prawidtowa ekspresja czasteczki CD31) pomimo silnego dziatania prozapalnego,
przejawiajgcego sie wzrostem populacji aktywowanych/prozapalnych limfocytow T i
B Reg;

» zwiekszong ekspresje obwodowych gendw leukocytdw, zaangazowanych w
wtoknienie watroby (MMP-9, MMP-2,TIMP-1,TIMP-2).

WYNIKI
Stwierdzono:
» prawidtowa dystrybucja limfocytow T CD4+ z CD31 i naiwnych limfocytow T-reg
z ekspresjg CD31
Tendencja do:
» zwiekszony odsetek aktywowanych limfocytow T-reg z biatkiem LAP oraz z
ekspresjg receptora CD161;
» wzrost populacji limfocytow B ,,pamieci” z ekspresjgCD24high,CD27high;
» podwyiszenie podzbioréow limfocytow Thl, Th2 i Th17;
» wazrost populacji limfocytow T CD8/CD161+ i mata liczebno$¢ komorek MAIT;
» zwiekszong ekspresje MMP-9 w monocytach;
» zwiekszong ekspresje gendw bioracych udziat w reakcjach zapalnych:
Expression
Genes (fold vs. control = 1) P
FoxP3 1,5 0.004
TGF-beta 1.5 0.001
IL-1b 2 0.006
CD161 1.4 0.046
IL-6 4 0.002
IL-17A 5.5 0.015
MMP-2 5 0.012
MMP-9 4 0.001
TIMP-1 1,9 0.002
TIMP-2 1.9 0.001
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