Abstract (C2)

Tolerance k vlastnim tk&dnim je jednou ze zakladrlaktnosti imunitniho systému a
jeji naruseni mize vést ke vzniku autoimunitnich onemé&eh Negativni selekce
autoreaktivnich kloi T-burek béhem jejich vyvoje v thymu (centralni tolerance) je
zavisla na expresi tkadveé specifickych antigeinmedularnimi epitelialnimi bikami
(mTECS), ktera j&izena pomoci proteinu Aire. V stasné dob se ukazuje, ze Aire
protein zastava podobnou funkci také ve vzacnychédmych populacich v
lymfatickych uzlinach a ve slezin (periferni tolerance). Nicmén detekce,
charakteristika a funkceédhto burk exprimujicich Aire v perifernich tkanich
imunitniho systémutstava stale nejasna. Hlavnim cilem této prace bjydtt, zda
se tyto buky exprimujici Aire vyskytuji v dalSich lymfatickficéi nelymfatickych
tkanich. S pouzitim dvou na solmezavislych transgennich mySich mad@me
identifikovali tyto buiky ve wtSin¢ lymfatickych tkani - naip v Peyerovych placich,
ve slezig a v kostni ¢eni. Ukazalo se také, Ze se tytaiky vyskytuji i ve tkanich
nelymfatického pvodu a to pedevSim ve tkéni plicni. Na zakkdexprese
povrchovych markér B220, EpCAM a CD11c jsme ukazali, Ze Aire expriiouj
bunky tvori pét fenotypow odliSnych populaci. Ukazali jsme takeé, Ze kéoburgk
exprimujicich Aire v plicni tkani jsou vSechny tybunky cist¢ hematopoetického
pavodu. Prace déle ukazuje, Ze subpopulacéchtd burk uréena
CD45'MHCII"B220CD11¢EPCAM fenotypem produkuje Aire také na proteinové
arovni.. V neposlednfad jsme ukazali, Ze hitky exprimujici Aire maji schopnost
produkovat vybrané tké@veé specifické antigeny, jichZz exprese se shoduje s
bunkami mTECs. Tato praceifipasi novy pohled na Aire regulovanou periferni
toleranci a pispiva k lepSimu porozuni buré¢nych a molekularnich mechanigm

zabraujicim vzniku autoimunitniho onemosmi.
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