Az eozinofil sejtek fiziologias és patoldgias szerepkore

Dr. Bacsi Attila

Debreceni Egyetem, AOK Immunolégiai Intézet
2026. aprilis 29.



Szazalék Sejtszam Sejtszam
(%) G/L sejt/pl
FEHERVERSEJTEK
leukocitik 4,20-10,80 | 4200 - 10 800
neutrofil | 00 740 | 168-8,00 1 680 — 8 000
granulocitak
limfocitak | 19,0-39,0 | 0,84 -4,32 840 — 4 320
monocitak | 3,0-10,0 0,12-1,08 120 -1 080
eozinofil | o) _ 49 0,04 — 0,45 40 - 450
granulocitak
bazofil | 1 _5 g 0,04 - 0,21 40 - 210

granulocitak




Az eozinofil sejtek ,,csaladfaja”



Az eozinofil sejtek differencialodasaban
az IL-5 meghatarozoé szerepet jatszik

Eur Respir ) 2023; 61: 2201217



Az eozinofilek fejlodése a csontvelében

www.accessmedicine.com



Az IL-5 fontos szerepet jatszik az eozinofil sejtek toborzasaban,
tulélésében és aktivaciojaban is

Apoptozis gatlasa

CCR3 T
(Eotaxin-1/CCL11)

Integrinek (VLA-4) aktivalasa Eur Respir Rev 2022; 31: 210150



Az IL-5 mellett az IL-4 és IL-13 is fontos az eozinofil sejtek migrac
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Az eozinofil sejtek receptorai

-

J Investig Allergol Clin Immunol. 2018;28(5):289-304.



Az eozinofilek altal termelt mediatorok

IL-31

MMP-9

Biol. Pharm. Bull. 2020;43,20-30.



Az eozinofilek altali szekrécio formai

Nat Rev Immunol. 2017 Dec;17(12):746-760
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Fertozések elleni védelem
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Az eozinofilek a kdrokozdk killonbozé tipusai ellen is hatasosak lehetnek (1)

Mayo Clin Proc. 2021;96(10):2694-2707
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f6 bazikus protein /MBP/
eozinofil peroxidaz /EPO, EPX/

eozinofil kationos protein /ECP/

Medical Laboratroy Vlog
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Az eozinofilek a kdrokozdk killonbozé tipusai ellen is hatasosak lehetnek (2)

Mayo Clin Proc. 2021;96(10):2694-2707
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M. Arima et al. / Allergology International 73 (2024) 362e374
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Charcot-Leyden
kristalyok
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Nat Rev Immunol. 2024 Dec;24(12):858-877.
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Nat Med 2008;14(9):949-953



Az eozinofilek a korokozdk kiillonbozo tipusai ellen is hatasosak lehetnek (3)

Mayo Clin Proc. 2021;96(10):2694-2707
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ribonukleaz

Nat Rev Immunol. 2024 Dec;24(12):858-877.
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Homeosztatikus funkcio



Eozinofil sejt altipusok

Curr Res Immunol. 2022 Mar 21;3:42-53.
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A szoveti rezidens/homeosztatikus eozinofil sejtek

Curr Res Immunol. 2022 Mar 21;3:42-53.
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Szoveti rezidens eozinofil sejtek a gasztrointestinalis traktusban

Nat Rev Immunol. 2024 Dec;24(12):858-877.
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A tudoé-rezidens eozinofil sejtek legfontosabb tulajdonsagai

Lokalizacio Peribronchialis  Parenchyma
Allergén expozicio lgen Nem
fokozza-e szamukat a

tudében?

Kifejeznek-e IL-5Ra-t? lgen lgen
Aktivacidjuk IL-5 fugg6-e? lgen Nem
Immunolégiai szerep Th2 ™ Th2

J Clin Invest. 2016 Sep 1;126(9):3185-7.

protectin D1 Eur. Respir. J. 2020; 56,1902354.



Eozinofil sejtek a zsirszovetben

Nat Rev Immunol. 2024 Dec;24(12):858-877.

25



Immunregulalo funkcio
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Az eozinofilek befolyasoljak mas immunsejtek mikddését (1)
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Az eozinofilek befolyasoljak mas immunsejtek mikodését (1)

Nat Rev Immunol. 2013 Jan;13(1):9-22.
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Klasszikus és alternativ makrofag aktivacio

Cellular and Molecular Immunology, 8th ed., 2015 Elservier
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Az eozinofilek befolyasoljak mas immunsejtek mikodését (2)

Nat Rev Immunol. 2013 Jan;13(1):9-22.
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Az eozinofilek befolyasoljak mas immunsejtek mikddését (3)

Nat Rev Immunol. 2013 Jan;13(1):9-22.
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Az eozinofilek befolyasoljak mas immunsejtek mikodését (4)

Nat Rev Immunol. 2013 Jan;13(1):9-22.
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Hosszu életidejl plazmasejtek mikodésének tamogatasa

Nat Immunol. 2011 Feb;12(2):115-7
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Az eozinofilek befolyasoljak mas immunsejtek mikodését (5)

IDO

Nat Rev Immunol. 2013 Jan;13(1):9-22.
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IDO: indolamin-2,3-dioxigenaz
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Az eozinofilek befolyasoljak mas immunsejtek mikddését (6)

IDO

Nat Rev Immunol. 2013 Jan;13(1):9-22.
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Patofiziologias funkcio



A mechanizmusuk alapjan az immunvalaszok
3 f6 tipusba oszthatok

Dermatol Ther (Heidelb) 2022;1501-1533
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A 2-es tipusu gyulladas meghatarozo citokinjei és sejtjei

ILC2: a 2. csoportba tartozo velesziletett limfoid sejt
Tc2: 2-es tipusu CD8* citotoxikus T sejt
Tfh2: 2-es tipusu follikularis helper T sejt

Tfh2 Immunological Reviews, 2025; 330:e7001039
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A 2-es tipusu gyulladas dominans szerepével jellemezhetd betegségek

1. Gandhi NA, et al. Nat Rev Drug Discov. 2016;15(1):35-50. 2. Carr S, et al. Allergy Asthma Clin Immunol. 2011;7(Suppl 1):S8. 40
3. Steinke JW, Wilson JM. J Asthma Allergy. 2016;9:37-43.



Ezek a betegségek a kozos patomechanizmus miatt gyakran
komorbiditasként jelentkeznek

~50% of patients with CRSWNP
have severe asthma

CRSWNP

~30—-45% of patients with severe
asthma have CRSwWNP

Atopic dermatitis

AN |

~17% of patients with CRSWNP
have atopic dermatitis

~13% of patients with atopic
dermatitis have CRSWNP
~<
J Inflamm Res. 2021;14:4259-4266
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~10-35% of patients with severe
asthma have atopic dermatitis

~40-50% of patients with atopic
dermatitis have asthma



Eozinofil sejtek szerepe asztmaban

Front. Med. 4:93. doi: 10.3389/fmed.2017.00093
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Az IL-4 és az IL-13 hozzajarulnak a hamsejtek barrier funkcidojanak
tovabbi karosodasahoz

Also légutak Felsé légutak

Az IL-4 és az IL-13 csokkentik a bronchialis epithelidlis sejtek Az IL-4 és az IL-13 csokkentik a szoros kapcsolatok

kozo6tti szoros kapcsolatok fehérjéinek expresszidjat fehérjéinek expresszi6jat in vitro tenyésztett human

In vitro tenyésztett human sejtek? In vivo egér model? szinonazalis hamsejt kulturakban34
Kontroll IL-4 Kontroll IL-13 Kontroll IL-4 IL-13
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E-cadherin

JAM-A = junctional adhesion molecule-A; ZO-1 = zonula occludens-1
1. Saatian B, et al. Tissue Barriers. 2013;1:€24333; 2. Sugita K, et al. J Allergy Clin Immunol. 2018;141:300-310;

3. Wise SK, et al. Int Forum Allergy Rhinol. 2014;4:361-370; 4. Georas SN, et al. J Allergy Clin Imnmunol. 2014;134:509-520; 43
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Az IL-13 kehelysejt hiperplaziat, fokozott nyakképzddést valt ki,
és gatolja a csilloszo6ros hamsejtek differencialodasat

Fokozott nyak-
termelés?

Csill6k csokkent motilitasa és differencialédasa?

CRSWNP = chronic rhinosinusitis with nasal polyp

1. Ishida A, et al. Allergol Int. 2012;61:589-595; 2. Gudis D, et al. Am J Rhinol Allergy. 2012;26:1-6
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Szoveti atépulés és fibrosis
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Az IL-4 és az IL-13 kozponti szerepet toltenek be a szoveti atépliléshen
asztmaban

Kornyezeti faktor

2-es tipusu gyulladas Barrier karosodas

sejtjei és mediatorai

IL-4
Bazalis membran
Javito megvastagodasa
— mechanizmusok
IL-13
Gyulladas
4
: ‘ Szbveti atépulés
Pro-inflammatorikus

medidtorok Simaizom sejtek

— Subepitheliais fibrosis,

proliferacioja kollagén lerakédas

IL= interleukin, 1. Holgate ST, Polosa R. Lancet. 2006;368(9537):780-793. 2. Gandhi NA, et al. Nat Rev Drug Discov. 2016;15(1):35-50.
3. Schleimer RP, et al. J Allergy Clin Immunol. 2017;139(6):1752-1761. 4. Fahy JV. Nat Rev Immunol. 2015;15(1):57-65.
5. Fehrenbach H, et al. Cell Tissue Res. 2017;367(3):551-569.



Az IL-13 fokozza a simaizomsejtek kontraktilitasat

Manson ML et al. J Allergy Clin Inmunol. 2020;145(3):808-817
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A 2-es tipusu gyulladas citokinjeinek hatasa a
szaglas elvesztésére

Allergy. 2025;80:440-461

A gyulladasos citokinek altal kivaltott
szagloreceptor diszfunkcio

IL-4
IL-13

Csokkent regeneracios képesség

Rhinol Suppl. 2017;54:1-30
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Az IL-4, az IL-5 és IL-13 kulcs citokinek a tlinetek kialakulasaban
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Az IL-31 kozvetlenul aktivaja, mig az IL-4 és IL-13 érzékenyiti a
szenzoros neuronokat

Immunological Reviews, 2025; 330:e7001050
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A jelenleg elérheto biolagiai terapiak
a 2-es tipusu gyulladas kezelésére



EMA altal engedélyezett biologikumok 2-es tipusu gyulladas kezelésére

Adapted from Front. Immunol. 2024, 15:1356298.
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Osszefoglalas

* Az elmult években kiderult, hogy az eozinofilek nem csupan effektor sejtek,
hanem részt vesznek szamos homeosztatikus folyamat szabalyozasaban, valamint
képesek az immunvalaszok modulalasara is

* Krdnikus aktivacidjuk szamos betegség patomechanizmusaban
szerepet jatszik
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Koszonom a figyelmet!

powderflask.uk/product/wenger-giant-swiss-army-knife/
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