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Az oszteoklasztok a csonthomeosztazis fenntartasanak kdzponti szerepldi, melyek érett formaja
egymagvu eldalakok sejtfuizioja utjan jon létre. Célunk a sejtfuziora specifikus, hatékony in
vitro oszteoklaszt vizsgald modszer kifejlesztése volt.

Modszeriink alapja az mTmG egér: ezen allat sejtjeinek genomjaban olyan konstrukciod
talalhato, melyrdl egy piros fluoreszcens fehérje génje fejezddik ki. Ez a gén azonban cre-
rekombinaz hatasara torlddhet a DNS-bol, mely torlés egyszersmind egy zold fluoreszcens
fehérje kifejezodését aktivalja. Cre-rekombindz hatésara tehat zold fluoreszcencia megjelenését
tapasztaljuk a rendszerben. Olyan oszteoklaszt-tenyészeteket létrehozva, melyekben a sejtek
fele mTmG egérbol szarmazott, masik fele pedig cre-rekombinazt termelt, a 1€trejovo sejtfuzio
lehetdséget teremtett a cre-medidlt hasitasra és a zold fluoreszcencia megjelenésére. A zold
fluoreszcencia detektalasa tehat rendszeriinkben lezajlott sejtfiizié bizonyitéka.

Modszeriink segitségével a foszfolipaz (PL) Cy2 oszteoklaszt-fejlédésben jatszott szerepét is
vizsgaltuk. Az enzim teljes hidnydban munkacsoportunk és masok korabbi eredményei alapjan
sokmagvu oszteoklasztok egyaltalan nem alakulnak ki. Ennek megfelelden, ha mind az mTmG,
mind a cre-termelé sejtek PLCy2-hidnyos mutansok voltak, zold fluoreszcenciat nem
detektaltunk. Azon sejtkultardkban, ahol vagy csak az mTmG, vagy csak a cre-expresszald
sejtekbol hidnyzott az enzim, a zdld szinciciumok csokkent képzddését tapasztaltuk a vad
tipushoz képest.

Osszefoglalva elmondhato, hogy sikeriilt egy olyan 01j médszert beallitanunk, mely egyszeriien
¢s pontosan kvantifikalhato alapokra helyezi az in vitro oszteoklaszt-fejlodés vizsgalatat. Az
ismerten oszteoklaszt-érési defektussal jar6 PLCy2-génhiany rendszeriinkben is a vart
fluoreszcens fenotipust eredményezte. A modszer a jovében egyéb mutaciok vagy
farmakoldgiai agensek oszteoklaszt-fejlodésre kifejtett hatasanak vizsgalatdhoz is segitséget
nyuyjthat.



