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AZ IMMUNOLOGIAI PARADOXON /

- magzat — semiallograft

- tolerancia kialakitasa

CEL :

* amagzat toleralasa +

« afejl6dés biztositasa +

* a magzat védelme +

* anyai szervezet védelmének
biztositasa

l

terhesség megmaradasa érdekeben
komplex immunologiai valtozasok /



A HORMONSZINTEK ES AZ IMMUNRENDSZER

CIKLIKUS
VALTOZASA

Az endometrium minden hénapban
felkészul az embridé befogadasara
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Implantacids ablak — funkcionalisan elktlonilé
decidualis részhalmazok jonnek létre
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Dec —proinflam.,
progeszteronfuggo,
terhesség

SenDec — 0reged?,
progeszteron rezisztens,
szOvetek lebomlasa
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Progeszteron hiany
Senesence associated secretory phenotype
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Implantacids ablak — dec sejt prolif - funkcionalisan
elkUlonuld decidualis részhalmazok jonnek Iétre
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Implantacids ablak — dec sejt prolif - funkcionalisan
elklénulé decidualis részhalmazok jonnek létre Progeszteron jelenlét
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Dec —proinflam.,
progeszteronfuggo,
terhesség

SenDec — 0reged?,
progeszteron rezisztens,
szOvetek lebomlasa

-decidualis sejt proliferacié
-divergencia
-funkcionalisan kulénb6z6

Progeszteron hiany
Senesence associated secretory phenotype

Progeszteron jelenlét
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MAGZATI ANTIGENEK BEMUTATASA
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MAGZATI ANTIGENEK BEMUTATASA

-a magzat a throphoblast sejtek altal védve indul
fejl6désnek

-a trophoblast sejtek MHC |, lI-t nem expr.
felszinikon: HLA - C, E, F, G expresszalodik

-HLA-G : kulcsszerep a tolerancia kialakitasaban

Table 1. Expression of HLA class [ and II molecules at feto-maternal interface,

HLA-A,-B HLA-C HLA-G HLA-E HLA-DPF HLA-DQ HLA-DR

Fetal tissues ' + + - " + + -
T2 g 4 5 . 3 M %
VT 5 = = o - - -
EVT - + + . - = 2

! no direct contact with maternal blood and tissues, ? direct contact with maternal blood and tissues, ST:
syncytiotrophoblast; VT: villous trophoblast; EVT: extravillous trophoblast,
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MAGZATI ANTIGENEK BEMUTATASA

*Review Article Published: 03 October 2022 Trophoblaston Magzatl HLA_C _E _F _G

Ashley Moffett & Norman Shreeve : Local immune ’ ) .

recognition of trophoblast in early human pregnancy: HLA-C — Iegkevesebb szerep a rejectloban

controversies and questions. Nature Reviews nem polimorf fehérjék — uNK sejtek ismerik fel KIR réveén

Immunology volume 23, pages 222-235 (2023) (killer immunglobulin like receptor)


https://www.nature.com/articles/s41577-022-00777-2#auth-Ashley-Moffett-Aff1
https://www.nature.com/articles/s41577-022-00777-2#auth-Norman-Shreeve-Aff2
https://www.nature.com/nri

HLA-C

uNK



HLA-G szerepe
TOLERANCIA INDUKCIO

Biomolecules 2023, 13, 1213. https:/ /doi.org/10.3390/biom13081213

- gatlo ligandként szolgal az NK sejtek szamara,
migraciojukat és killing funkciéjukat is gatolja

- szabalyozza a mononuclearis sejtek és a
cytotoxicus T-lymphocytak citokin termelését

- IFN-y termelést csokkenti

- 0sszessegeben

az innate immunitas “finom-hangolasat” végzi
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A PROGESZTERON SOKRETU HATASSAL BIR
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STRESS HATASARA EGEREKBEN CSOKKEN Prof dr Szekeres-Bartho Julia anyagabdl

A SERUM PROGESZTERON SZINT

IN VIVO ALLOANTIGEN STIMULACIO
PROGESZTERON RECEPTOR EXPRESSZIOT INDUKAL
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Progeszteron receptor expresszio y/6 T sejtekben

" Prof dr Szekeres-Bartho Julia anyagabdl
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PIBF



PIBF antiABORTIV HATASA
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Weeks of gestation

Prof dr Szekeres-Bartho Julia anyagabdl



PIBF antiABORTIV HATASA
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MEAN IMPLANTATION SITES
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PKH67+ Pl+ DOUBLE POSITIVE CELLS %

A PIBF HIANYA A PERI-IMPLANTACIOS IDOSZAKBAN
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Prof dr Szekeres-Bartho Julia anyagabol



IL-10 pg/ml

PIBF TH2 CYTOKINEKET INDUKAL
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ANTI PIBF+ANTI NK
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A Th1/Th DIFFERENCIALODASBAN
SZEREPET JATSZO GENEK EXPRESSZIOJA
PIBF DEFICIENS ES CONTROLL EGEREK T SEJTJEIBEN
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NORMALIS LEFOLYASU TERHESSEG
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EGESZSEGES TERHESSEG - MMUNOLOGIAI VALTOZASOK

adaptiv innate
immunitas immunitas

80 % 10 %

* NK sejtek - pNK szama és aktivitasa csdkken
* uNK termelédik -
o gatld receptorokat expresszalnak,
o "levezénylik" a beagyazédas folyamatat int. |. Mol. Sci. 2020, 21, 4756; doi:10.3390/ijms21134756
o trophoblast differencialédast +érést serkenté cytokineket termelnek
* CD8+ ly aktivitasa csokken, trophoblastok invazivitasat fokozzak
* CD4+ - f6leg Treg sejtek, toleranciat fokozzak
* Th1 cytokinek (TNFa, INF[P], IL-2) termelése csokken
* Th2 cytokinek (IL-4, 5, 9, 10, 13) termelése né
* DC -antiinflammatodrikus cytokineket termelnek, Th2 iranyu differencialédast segitik

* Mo, Macroph - M2 (regulator) dominal, MMP-t, VEGF-t termel, helyet csindl a spiralis artérianak



UNK SEJTEK

NEM CYTOTOXICUS
(CD56+CD16-)
TROPHOBLAST INVAZIO
SZABALYOZASA
ANGIOGEN FAKTOROK
TERMELESE

SPIRALIS ARTERIAK
ATALAKITASA
VEDELEM



Th2 - f6 szerep a tolerancia
kialakitasaban
Th1 - trophoblast invazié, remodelling,
angiogenesis szabalyozasa
Th17 - trophoblast invazio,
- kérokozok elleni védelem
Treg - Th1 és Th17 kontrollja
Th22 - kérokozok elleni védelem
Tfh — el6segiti a humoralis immunitast



CYTOKIN PRODUKCIO FIZIOLOGIAS TERHESSEG
ES FENYEGETO VETELES ESETEN
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Prof dr Szekeres-Bartho Julia anyagabdl



ALACSONY PROGESZTERON

AUTOIMMUNITAS

B |

BEAGYAZODAS

S

TROPHOBLAST INVAZIO

ANYAI IMMUNREGULACIO

\4

\ 4
VETELES I KORASZULES
\ PREECLAMPSIA






