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DNS halé kibocsajtasa

Brinkmann et al., Science 2004; 303, 1532 (Zychlinsky lab)

Koszoruér trombus elektronmikroszkdépos képe
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NET a koszoruér trombusban
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A PMA-aktivalt fehérvérsejtek novelik a fibrin kémiai stabilitasat
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NET-6zis idébeli lefolyasa
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Egér IVC sztendzis trombus modell
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Egér IVC sztenézis trombus modell
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Fibrin: az alvadék els6dleges vaza
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Averett et al, Biophys ] 2012; 103: 1537 Bucay et al, PLoS ONE 2015; 10: 0116350

11

fibrin szerkezetre
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Adalék Semmi DNS DNS + hiszton

Adalék

hiszton

rost & nm 84 (64-110) 92 (76-111) 108 (88-132)* 123 (98-149)*

0.62i0.13 0.45+0.08*% [2.4310.81* [2.09+0.38*

Longstaff C, et al. | Bio/ Chem. 2013;288:6946-56
Varja I et al, Thromb Haemost. 2015;113:1289-98
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A DNS/hiszton matrix néveli a fibrin mechanikai stabilitasat
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A DNS/hiszton matrix médositja a fibrin rostok
elrendez6dését
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A térbeli elrendezddés szerepe a fibrin enzimatikus feloldasaban

| 22.5nm|

kot6hely hasitasi hely

Weisel JW, et al. Thromb Haemost 1999; 82: 277-82

Xue Y, et al | Thromb Haemost 2012; 10: 1385-96
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A DNS/hiszton matrix néveli a fibrin kémiai stabilitasat
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Longstaff C, et al. | Bio/ Chem. 2013;288:6946-56
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Peptidil-arginin-deiminaz 4, citrullinacio
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Rohrbach AS et al. Activation of PAD4 in NET formation. (2012) Front Immunol. 29;3:360.
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Citrullinalt fibrinogén IVC sztenodzis trombusban

Thrombus 1 Plasma 1 Thrombus 2 Plasma 2

Anti-citFg
98 kDa
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Citrullinacio hatasa a fibrin oldasara

Részben Teljesen

citrullinalt citrullinalt
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+
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Varju I, et al. Cire Res. 2021;129(2):342-344

In vivo t-PA indukalt trombolizis kévetése ultrahanggal
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2. nap utan
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utan human PIg t-Pa és Plg
injektalas farokvéna
injektalasa

» Allatokon VCI sztendzis m(itét torténik *

* Dorsal fel6l ultrahanggal detektaljuk a

Trombusok

kezdeti trombus méretet méretének
detektalasa
* Farokvénan keresztil t-PA és Plg injektalas ultrahanggal

* Trombolizis detektdldsa ultrahanggal
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In vivo t-PA indukalt trombolizis: Vad tipusu egerek
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A WT trombusok tertilete az
elsé 80 perc  soran
folyamatos névekedést
mutatott, majd a trombus
tertilete nem vagy kis
mértékben csokkent.
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In vivo t-PA indukalt trombolizis: PAD4KO egerek
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A PAD4KO trombusok teriilete az
els6 60 percben folyamatosan
novekedett, ezt kovetben pedig a
120. percig rapid lizist mutatott.

Csikés Petra Metta
Biokémiai Tanszék
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In vivo t-PA indukalt trombolizis: Serpinb1KO egerek
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A Serpinb1KO trombusok
terlilete az els6 60 percben
kis mértékben novekedett,
ezt kovetéen pedig a 120.
percig mérsékelt
csokkenést mutatott.
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Kovetkeztetés

A NET komponensek (DNS, hisztonok) stabilizaljak a
trombusokat, érdemes terapias eszkozokkel
megcélozni ezeket.
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