Az ARHGAP25 RacGAP sziikséges a kontakt allergias dermatitisz kialakulasahoz.
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Bevezetés: A kontakt allergias dermatitisz egy komplex, T-sejt medialta gyulladasos borbetegség, melynek
kialakulasahoz, a kontakt allergénnel vald tobbszori érintkezés sziikséges. A betegség érzékenyitési fazisaban
a természetes immunrendszer sejtjei, igy a neutrofil granulocitdk is kulcsszerepet jatszanak. Ezt kovetden, a
betegség elicitacios fazisaban ezen sejtek, valamint a citotoxikus T sejtek jelentds szovetkarosodassal jarod
gyulladasos folyamatokat idéznek el6. Munkacsoportunk korabban kimutatta, hogy a fehérvérsejt-specifikus
ARHGAP25 az elemi fagocita funkciok szabalyozds mellett a komplex, gyullad4sos betegségek effektor
fazisanak is lényeges szerepl6je. Ezen fehérje szerepét ugyanakkor a fagocitakon kiviil mas fehérvérsejtekben
még soha nem vizsgaltak.

Jelen munkank soran igy azt a kérdést tettiik fel, hogy miként befolyasolja az ARHGAP25 a kontakt allergias
dermatitisz kialakulédsat / lefolyasat.

Moédszerek: Kisérleteinkhez vad tipusi (WT), ARHGAP25-hianyos (KO), valamint olyan csontveld-kiméra
egereket hasznaltunk, melyek hematopoetikus eredetii sejtjei vagy ARHGAP25-hidnyosak (KO kiméra), vagy
vad tipustak (WT kiméra), minden mas sejtjiik vad tipusu. A kontakt dermatitisz indukcio6 céljabol az azonos
kort, him egerek hasat a 0. napon 3%-0s TNBC (2-chloro-1,3,5-trinitrobenzene) oldattal (ill. a kontroll csoport
esetén acetonnal) kezeltiik, majd az 5. napon 1%-0s TNBC oldattal kezeltiik mindkét csoport fiilét. A gyulladas
mértékét a flilvastagsag mérésével, a lehetséges szovetkarosodast szovettani metszeteken vizsgaltuk. A
gyulladés helyére vandorolt fehérvérsejtek aranyat aramlési citométerrel, a szdvetben a citokin kdrnyezet
Osszetételét mouse cytokine array segitségével hataroztuk meg.

Eredmények: A kontroll (acetonnal kezelt) csoportban nem figyeltiink meg eltérést a flilvastagsagban a WT
¢és KO egerek kozott, sem a kimérak kozott. Ezzel szemben a kezelt csoportban mind a KO, mind a KO kiméra
egerek esetében szignifikansan csokkent a fiill-megvastagodas a WT és WT kimérahoz képest. Ugy talaltuk,
hogy a KO kimérakban szignifikansan kevesebb neutrofil granulocita vandorolt a gyulladt fiil szovetébe, mint
a WT kiméra esetében, azonban a szdvettani metszeteken szembet{ind szovetkarosodas, vagy mas szamottevo
eltérés nem volt megfigyelhetd. Jelentds eltérés mutatkozott azonban a WT €s KO egerek fiilszovetébdl mért
citokin-kdrnyezetben.

Kovetkeztetések: Eredményeink arra utalnak, hogy az ARHGAP2S5 sziikséges a kontakt allergias dermatitisz
kialakulasahoz. Hidnyaban a gyulladas mértéke szignifikansan csdkken, valamint megvaltozik a gyulladt
szovet citokin-kdrnyezete, és a szovetbe kivandorlé leukocitak aranya.
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