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A raksejt

* A torzstejlodes es az  allando harcban all az
éléVllég legadaptivabb immunrendszerrel_
strukturaja “cselek, atverések,
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Az anti-tumor immunvalasz mechanizmusa
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A tumort ellendrzé immunologiai
“check-point”-ok
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Korral n6 a PD-L1 expresszidja, azaz a
citotoxikus T (tumorellenes) sejtek gatlasa

Onorati et al
Upregulation of PD-L1 in Senescence and Aging

Mol Cell Biol 2022; 42(10 doi: 10.1128/mcb.00171-22



Hogyan valtoznak korral a tumor ellenes
sejtbiologiai hatasokkal kapcsolatos alapveto biologiai

mechanizmusok 7

APOPTOZIS
TELOMERAZ/TELOMER

AUTOFAGIA
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nekrozis apoptozis

NORMAL
CELL
s '.‘:."
Reversible | D R
injury |, I 4
Condensaticn
of chromatin
| Swelling of e
_ endoplasmic —— Membrane blebs
~ reficulum and
mitochondria
¥ Membrane blebs
g ST SR Cellular
‘ g Y1 [ fragmentation
Progressive O e G
injury ey oM. ‘) ~_
e v Apcﬁtoﬂc 2 e - o O
:::;uf:;: ) : Breakdown of bady = Q¢ @) .' ‘ APOPTOSIS
o : plasma membrane, Sl -
‘}"‘:jb'\ organelles and
: @) nucleus; leakage -
(P ReRom, \
r}/J ,,’:__1 of contents
Inflammation \
— NECROSIS ' A -
f 2 0
LD ' agocylosis
&~ S| Phagoeyte —{ | of apoplotic calls
‘-..‘,\,_J-,"‘i:\/,v) Amorphous densities : § and fragments

RNy ’ ’ in mitochondria ———



,a raksejt elfelejt meghalni”

e ... cancer cells and senescent
cells are resistant to apoptosis,
enabling them to increase in

abundance during aging...

Tower: Ageing Res Rev 2015;23:90-100.
doi: 10.1016/j.arr.2015.04.002



A p53 szerepe az apoptozisban
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TELOMERAZ/TELOMER
(az érme két oldala)

Telomeraz hiany: korali
oregseg-progeria--
romlo anti-tumor
immunvalasz

Allando telomeraz
aktivitas: tumor

Hutchinson-Gilford Progeria Syndrome



Replicating cells
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Dolly és a biologiai ora rendellenessege
-korai halal
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Tumor-CML- telomeraz tulzott aktivitas:
Gleevec gatolja a telomeraz aktivitast- CML gyogyszer

Telomerase activity after Gleevec 5 days treatment
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A stressz ¢s az immunvalasz
mentalis epigenetika!

* A kronikus stressz fokozza a fertdzések ¢s a tumorok gyakorisagat

— kozeli hozzatartozo elvesztése- gyaszjelenseg
— Alzheimeres beteget apolok
— Beteg gyereket apolo sziilo

Magas aranyban rovidiilt telomerek !!

Fokozott infekcié és tumor képzodés-idoskorban,
ez tarsul az immun-aging jelenséggel
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Az oregedeés, ajrak és a telomérak kapcsolata
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AUTOFAGIA




Az autofagia definicioja

Az eukariota sejtek sajat anyagainak
lizoszomalis lebonto és
ujrahasznosito folyamata




Yoshinori Ohsumi

* 1988-t0l élesztoben azonositott 15 autofag gént (Atg),
amelyek jorészt evoluciosan konzervaltak.

» Az Atg gének és fehérjék szerepiik: €hezés és fertdzések
elleni vedekezesben.
Hibaik az oregedés, rakos elvaltozas és idegsejt
pusztulassal jaro betegségek soran is jellemzoek.

Az autofagia kutatas tumor-terapias €s oregedeés-
ellenes lehetoségekkel kecsegtet.



,Sejtbiologiai ujrahasznositas”
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Az autofagia szerepe Atg gének funkcionalis
vizsgalata alapjan
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