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Trophoblast – a várandósság karmestere
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Extracelluláris vezikulák (EV)
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Keringő extracelluláris vezikulák

Spirális artéria remodelling

EV szerepe a várandósságban
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Célkitűzés

Keringő preeclampsia-asszociált extracelluláris vezikulák hatásának a 
vizsgálata monocita sejteken
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Módszer (1)

K3 - EV P- EVDNS – sejtciklus analízis- FACS

mRNS – relatív expresszió - qPCR

Sejtfelszíni fehérje expressziós-FACS

Protein tartalom - MS

Fagocitózis - FACS

MV- THP-1 kötődés - FACS

Migráció – Neuropore assay

Motilitás és migráció- Holomikroszkópia

THP-1 8
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Módszer (2)

Vizsgálati csoportok:  Egészséges 3. trimeszteres Preeclampsiás 3. trimeszteres

Thp1 sejt

MV

Letapadt Thp1 sejt



Keringő EV mintázat
Eredmények (1)
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10Preeclampsia: alacsonyabb CD41, AnnexinV + expresszió az EV-kon



EV jellemzés (1)
Eredmények (2)
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11Preeclampsia: emelkedett PI apoptótikus test szám



EV – THP-1 kötődés
Eredmények (3)
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EV – THP-1 fagocitózis
Eredmények (4)

K3 P

Keringő MV-k fagocitózisa a
THP-1 sejtek által

13Preeclampsia: csökkent fagocitózis



EV jellemzés (2)
Eredmények (5)
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Preeclampsia: alacsonyabb foszfatidilszerin expresszió az EV-kon
„Don’t eat me?!”
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EV jellemzés (3)
Eredmények (6)
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15Preeclampsia: alacsonyabb CD47 + expresszió a HLA-G + EV-kon



THP-1 adhézió mérés
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16Preeclampsia: fokozott kinetikájú kitapadás



Sejtfelszíni adhéziós fehérjemintázat (1)
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17Preeclampsia: csökkent Integrin α2 és emelkedett integrin β1



Sejtfelszíni adhéziós fehérjemintázat (2)

Integrin β1+ (72h)
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18Preeclampsia: csökkent Integrin α2 és emelkedett integrin β1



THP-1 sejtek kemotaxisa
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19Preeclampsia: csökkent kemotaxis indukció



THP-1 migráció és motilitás
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Migráció (végpontok közti távolság)

Motilitás (megtett út hossza)

20Preeclampsia: csökkent motilitás



Sejtciklusvizsgálat
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Gyulladásos citokin génexpresszió
Eredmények (14)

2
h

2
4
h

0

2

4

6

8

1 0

r
e

la
tí

v
 m

R
N

S
 e

x
p

r
e

s
s

z
ió

2
h

2
4
h

0 .0 0 0

0 .0 0 2

0 .0 0 4

0 .0 0 6

0 .0 0 8

0 .0 1 0

r
e

la
tí

v
 m

R
N

S
 e

x
p

r
e

s
s

z
ió K 3  M V

P  M V

K 3  e xo

P  e xo

T H P -1

22Preeclampsia: elhúzódó gyulladásos hatás

TNF-α IL-6



Proteomikai jellemzés

(n=6)(n=6)

MV-ben azonosított fehérje 375 protein424 protein

Eredmények (7)

K3
54 protein

P
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39
(55,7%)

16
(22,9%)

15
(21,4%)

23



Proteomika (1)

Protein Elhelyezkedés Fő hely Placenta PBMC Endometrium

ACTN1 intracelluláris
plazma membrán, 

fokális adhézió
+++ N/A +++

FLNA intracelluláris
plazma membrán, 

citoplazma, 
citoszkeleton

+++ +++ +++

PFN1
intracelluláris, 

szecernált
citoplazma ++ +++ ++

TLN1 intracelluláris
plazmamembrán, 

MTOC
+++ +++ ++

URP2 intracelluláris N/A + (RNS) N/A minimális (RNS)

VINC intracelluláris fokális adhézió ++ +++ ++

http://proteinatlas.org + alacsony;  ++ közepes;  +++ magas expressziós szint

Eredmények (12)
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Migrációval kapcsolatba hozható fehérjék

ACTN1 FLNA PFN1

TLN1 URP2
VINC

http://pantherdb.org

Eredmények (13)
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Gyulladással kapcsolatba hozható fehérjék
Eredmények (15)

A1AG1 AACT

http://pantherdb.org
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Megbeszélés

27

Keringő MV mintázat eltérő a K3 és P csoportban

A K3-MV, illetve a P-MV eltérő mértékben befolyásolja a monociták mükődését

Keringő MV fehérjeösszetétele eltérő a K3 és P csoportban



Továbblépés

28

1. K3-MV és P-MV hatásának vizsgálata egészséges

donorból származó monocitákra

2. Vizsgálati csoportokból származó monociták

funkcionalitásának jellemzése, standardizált

stimulusok hatására (pl. E.coli fagocitózis, fMLP

indukálta kemotaxis)
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