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.Δηζαγωγή: Η πεηξακαηηθή απηνάλνζε εγθεθαινκπειίηηδα (ΕΑΕ) ζεωξείηαη ωο ηθαλνπνηεηηθό κνληέιν γηα ηε ζθιήξπλζε θαηά πιάθαο (ΣΚΠ). Σηελ αλάπηπμε ηεο λόζνπ θύξην ξόιν παίδνπλ ηα CD4+ Τ

ιεκθνθύηηαξα θαη ηα αλώξηκα κνλνθύηηαξα κε θαηλόηππν CD11b+Ly6Chi (Ly6Chi). Πξόζθαηα δείμακε ηελ αληηγόλν-εηδηθή ζεξαπεπηηθή δξάζε ηνπ ζπδεπγκέλνπ κε καλλάλε πεπηηδίνπ 35-55 ηεο κπειηληθήο

γιπθνπξωηεΐλεο ηωλ νιηθνδελδξνθπηηάξωλ (OM-MOG) ζηελ ΕΑΕ κέζω ηεο επαγωγήο Τ θπηηαξηθήο αλέξγηαο θαη ηεο ηύπνπ 2 κπεινεηδνύο απόθξηζεο. Σηελ παξνύζα κειέηε δηεξεπλήζακε ηελ εκπινθή

ηωλ Ly6Chi θπηηάξωλ θαη ηνπ θαηαζηαιηηθνύ κνξίνπ PD-L1 ζηελ επαγωγή ηεο λόζνπ θαη ζηελ αλνζνινγηθή αλνρή.
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Απνηειέζκαηα 2: Σν OM-MOG παξεκπνδίδεη ηε κεηαλάζηεπζε ηωλ Ly6Chi ζην

ΚΝ΢ θαη πξνιακβάλεη ηε θιεγκνλή θαη απνκπειίλωζε ηνπ λωηηαίνπ κπεινύ.

Figure 2: (A) Μέζνο όξνο θιηληθνύ ζθνξ ηωλ πνληηθώλ κε ΕΑΕ ζηνπο νπνίνπο ρνξεγήζεθε OM-

MOG ή OM-MOG+GEM ηηο ρξνληθέο ζηηγκέο πνπ ππνδεηθλύνληαη από ηα βέιε (B) Πνζνζηά ηωλ

CD11b+Ly6Chi θπηηάξωλ ζην πεξηθεξηθό αίκα κε FACS ηηο εκέξεο 8,11,13,15 θαη 28 κεηά ηελ

αλνζνπνίεζε. (C) Εηθόλεο αλνζνθζνξηζκνύ θξπνηνκώλ λωηηαίνπ κπεινύ καδί κε ην πεξηβάιινλ

νζηό, πνπ επωάζηεθαλ κε αληηζώκαηα έλαληη ηεο βαζηθήο πξωηεΐλεο κπειίλεο (MBP) θαη ηνπ CD45,

ζηε θάζε ηεο θνξύθωζεο ηεο EAE (dpi18) (D) Εηθόλεο αλνζνθζνξηζκνύ θξπνηνκώλ λωηηαίνπ κπεινύ

όπωο ζην C, πνπ επωάζηεθαλ κε αληηζώκαηα έλαληη ηεο ιακηλίλεο (θόθθηλν) θαη ηνπ CD45 (πξάζηλν).

Σηαηηζηηθή αλάιπζε κε two-way ANOVA (A) θαη Student’s T test (B) (*p≤0.05, **p≤0.01,

***p≤0.001).

΢πκπεξάζκαηα 

•Τα  Ly6Chi κνλνθύηηαξα είλαη απαξαίηεηα γηα ηελ έλαξμε ηεο ΕΑΕ θαη ε 

αλαζηνιή ηνπο από ηε GEM εκπνδίδεη ηελ έλαξμε ηεο λόζνπ.

•Τν OM-MOG αλαζηέιιεη ηελ ΕΑΕ, παξεκπνδίδνληαο ηε κεηαλάζηεπζε ηωλ 

Ly6Chi κνλνθπηηάξωλ ζην ΚΝΣ.

•OM-MOG απμάλεη ηελ παξαγωγή PD-L1 από ηα κπεινεηδή θύηηαξα ηνπ 

ζπιήλα, ην νπνίν είλαη απαξαίηεηνο κεζνιαβεηήο ηεο αλνζνινγηθήο αλνρήο.
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1Ο Πξωηόθνιιν

Θειπθνί πνληηθνί C56BL/6 αλνζνπνηήζεθαλ γηα ηελ ΕΑΕ θαη ηνπο ρνξεγήζεθε 

ε γεκζηηαβίλε (GEM), πνπ αλαζηέιιεη ηα Ly6Chi θύηηαξα, ηηο εκέξεο 6 θαη 10 

κεηά ηελ αλνζνπνίεζε (dpi), πξηλ ηελ έλαξμε ηωλ θιηληθώλ ζπκπηωκάηωλ.
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Απνηειέζκαηα 1: Σα  Ly6Chi κνλνθύηηαξα είλαη απαξαίηεηα γηα ηελ έλαξμε 

ηεο ΔΑΔ θαη κεηαλαζηεύνπλ ζην θεληξηθό λεπξηθό ζύζηεκα θαηά ηελ 

θνξύθωζε ηεο λόζνπ. Ζ αλαζηνιή ηνπο κέζω ηεο γεκζηηαβίλεο (GEM)

θαζπζηεξεί ηελ έλαξμε ηεο λόζνπ.

Figure 1: (A) Πνζνζηά ηωλ CD11b+Ly6Chi θπηηάξωλ ζην πεξηθεξηθό αίκα κε FACS ηηο εκέξεο

8,11,13,15 θαη 28 κεηά ηελ αλνζνπνίεζε. (B) Μέζνο όξνο θιηληθνύ ζθνξ ηωλ πνληηθώλ κε ΕΑΕ

ζηνπο νπνίνπο ρνξεγήζεθε GEM (καύξα βέιε). Τα έγρξωκα βέιε δείρλνπλ ηελ έλαξμε θαη ηελ

θνξύθωζε ηεο ΕΑΕ ζε ζπλδπαζκό κε ηα πνζνζηά ζην αίκα θαη ηελ θαζπζηέξεζε ηεο έλαξμεο

από ηελ GEM. Σηαηηζηηθή αλάιπζε κε Student’s T test (A) θαη two-way ANOVA (B) (*p≤0.05,

**p≤0.01, ***p≤0.001).
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2Ο Πξωηόθνιιν

Θειπθνί πνληηθνί C57BL/6 αλνζνπνηήζεθαλ γηα ηελ EAE θαη ηνπο

ρνξεγήζεθε OM-MOG ηηο εκέξεο 7-14 (πξηλ ηελ έλαξμε ηωλ θιηληθώλ

ζπκπηωκάηωλ) θαη ε γεκζηηαβίλε ηηο εκέξεο 14-24 κεηά ηελ αλνζνπνίεζε.
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3Ο Πξωηόθνιιν

Θειπθνί πνληηθνί C57BL/6 αλνζνπνηήζεθαλ γηα ηελ EAE θαη ηνπο

ρνξεγήζεθε anti-PD-L1 αληίζωκα θαη OM-MOG ελαιιάμ αλά 3

κέξεο, μεθηλώληαο από ηελ 14ε εκέξα κεηά ηελ αλνζνπνίεζε.

Απνηειέζκαηα 3: Σν OM-MOG απμάλεη ηελ παξαγωγή PD-L1

από ηα CD11b, CD11c θύηηαξα ηνπ ζπιήλα, ε αλαζηνιή ηνπ

νπνίνπ νδεγεί ζηελ απώιεηα ηεο αλνζνινγηθήο αλνρήο.
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Figure 3:(Α) Πνζνζηά ηνπ PD-L1 πνπ παξάγεηαη από ηoνπο CD11b+CD11c-,

CD11b+CD11c- (mDC) θαη CD11b-CD11b+ (pDC) θπηηαξηθνύο πιεζπζκνύο ηνπ

ζπιήλα πνληηθώλ κε EAE (γθξη) 24h κεηά από κία ζεξαπεπηηθή έλεζε OM-MOG

(καύξν). (Β) Μέζνο όξνο θιηληθνύ ζθνξ ηωλ πνληηθώλ κε ΕΑΕ ζηνπο νπνίνπο

ρνξεγήζεθε OM-MOG θαη/ή anti-PD-L1 αληίζωκα ρξνληθέο ζηηγκέο πνπ

ππνδεηθλύνληαη από ηα βέιε (C) Τνκέο λωηηαίνπ κπεινύ κε ηε ρξώζε κπειίλεο

Luxol Fast Blue (ηα βέιε δείρλνπλ πεξηνρέο απνκπειίλωζεο). Ο λωηηαίνο κπειόο

απνκνλώζεθε από ηνπο πνληηθνύο ηνπ Β θαηά ηελ εκέξα ηεο ζπζίαο. Σηαηηζηηθή

αλάιπζε κε Student’s T test (*p≤0.05, ***p≤0.001) (Α) Mann-Whitney test (B)

(*p≤0.05, EAE vs OM-MOG, # p≤0.05, OM-MOG vs PD-L1)

Η ζρευνα αυτή διεξάγεται με τη ςυγχρηματοδότηςη τησ Ευρωπαϊκήσ Ζνωςησ και των 
Ελληνικών εθνικών πόρων μζςω του Επιχειρηςιακοφ Προγράμματοσ, 
Ανταγωνιςτικότητα, Επιχειρηματικότητα και Καινοτομία υπό την ονομαςία ΕΡΕΤΝΩ-
ΚΑΙΝΟΣΟΜΩ-ΔΗΜΙΟΤΡΓΩ (ζργο ΑΚΕ΢Ω, κωδικόσ ζργου :T1EDK-01859 ).


