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Pikkelysomor

Hiperproliferativ, gyulladasos bdrbetegség

* Heterogén genetikai faktorok } Betegség

» Kérnyezeti tényezdk kialakulasa

Kaukazusi populacié 2-3%-at érinti

(OMIM 177900, )

T-sejt limfokinek szerepe (Bata et al., 1995)



http://www.ncbi.nlm.nih.gov/

PRINS gén azonositasa
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Differential Display Analyzis

Psoriasis Susceptibility-related RNA Gene Induced by Stress

Funkcionalis, hosszu, nem-kddolé RNS

In silico transzlacid: nem eredmeényezett fehérjeterméket

Alu elements - RNA pol. Il prom.
elements

heat shock
element

Szerepet jatszik a pikkelysomarre valo hajlam kialakitasaban

Szerepet jatszik a sejtek stressz-regulacidjaban

Sonkoly et al. 2005



PRINS ncRNS interakcios partner vizsgalata
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Nucleophosmin
(NPM, B23)

http://www.pdb.org/pdb/images/2p1b_bio _r 500.jpg?bioNum=2

(Szegedi et al., 2009)




Nucleophosmin (NPM, B23, numartin)

A nucleophosmin egy multifunkcionalis foszfoprotein
A nucleophosmin szamos sejtmtkddési folyamatban részt vesz:
 Riboszoma biogenezis
* Sejt proliferacio
e Stresszregulacio
* Genom stabilitas
» Tumor szupresszor geének szabalyozasa

* Transzkripcid szabalyozas

Expresszidja szamos daganatban upregulalt



Célkittizeés

» A PRINS ncRNS szoveti- és sejtbeni eloszldsanak vizsgalata
In Situ Hibridizacios technikaval

» A PRINS ncRNS és NPM interakcio funkcionalis vizsgalata

* NPM transzlokacié nyomonkdvetése UV-B sugarzas hatasara human
keratinocitakban

* PRINS ncRNS hatasa a NPM transzlokaciojara UV-B kezelt
keratinocitakban



PRINS RNS szoveti es sejtszintu eloszlasa

A. Tudéd

B. Vékonybél
C. Vastagbél
D. Nyirokcsomo
E. Méhlepény
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NPM lokalizacio

A nucleophosmin fdéként a magvacskaban

taldlhatd

(Cordell et al, 1999)

UV-B  sugdarzast kovetben a NPM a

magplazmaba transzlokdlddik > fibroblaszt,

1

A fehérje elhelyezkedésének vizsgdlata nativ és

UV-kezelt human keratinocitakban (NHEK, HPV-

tumor sejtvonal

(Yogev et al, 2008)

Ker immortalizalt sejtvonal)

Kezeletlen kontroll UV-B kezelt
DAPI DAPI NPM
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PRINS-NPM interakcio funkcionalis vizsgalata

Gén-specifikus csendesités:
* PRINS csendesit6 konstrukcid: AK696

e Scrambled kontroll konstrukcio: SC1313

SC1313 ‘ ’—P =

Tranzient
transfection |

AK696 O SRR
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NPM lokalizacio

Immuncitokémia

PRINS gén-specifikus
csendesités (HPV-Ker
immortalizalt sejtvonal)

!

Kontroll kdriilmény

UV-B besugarzas

!

A fehérje sejten beldili
elhelyezkedésének

vizsgalata

Kezeletlen kontroll
SC1313

AKG696

UV-B kezelés

SC1313

AKG696




NPM lokalizacio

Szemikvantitativ analizis

Percentage of nucleolar NPM (%)
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Osszefoglalés

* A PRINS ncRNS szerepet jatszik a pikkelysomorre valo hajlam
kialakuldsaban, valamint a sejtek stressz regulaciojaban, csakugy, mint
altalunk azonositott interakcids partnere, a NPM fehérje

* Eredmenyeink arra utalnak, hogy a PRINS ncRNS szamos szovetben
kifejezOdik; kifejez6désének mértéke nagy eltéréseket mutat

* UV-B besugarzott keratinocita sejtekben az intracellularis NPM lokalizacios
mintazat j6l korreldl az irodalomban fellelhetd adatokkal

* PRINS génspecifikus csendesités UV-B besugarzott sejtekben hatdssal van
a NPM sejtmagon belili elhelyezkedésére, tehat mind fizikai, mind
funkcionalis kapcsolat fennall PRINS és NPM ko6zott

* Elképzelheto, hogy a PRINS szerepet jatszik a sejtek NPM-medialt stressz

valaszban
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