Kokkuvote

Tuumafaktor NF-kB reguleerib suurt hulka geene, mis on seotud mitmesuguste immuun- ja
poletikuliste vastustega erinevates protsessides. NF-kB aktivatsioon toimub tédnu
rakuvilistele mojutajatele, mis seonduvad rakumembraani retseptoritega ning mille toimel
vallandatakse rakus spetsiifilised signaalrajad. Varasemalt on niidatud, et H. pylori
infektsioon mojutab CagA soltuvalt NF-xB signaaliraja aktivatsiooni. NF-xB raja
aktiveerimine pohjustab muuhulgas IL-8 ekspressiooni ning see voib esile kutsuda mao
limaskestas esinevaid patoloogiaid.

Kéesoleva t66 eesmarkideks oli vélja selgitada, milline on inhibiitorite BAY-11-7082 ja
SN50 moju NF-kB aktivatsioonile ja aktiini tslitoskeletile Huh7 ja HeLa rakuliinides. Lisaks
uuriti, kuidas mojutavad inhibiitorid IL-8 sekretsiooni Huh7 rakkudes.

T66 tulemused on jargmised:

1) BAY-11-7082 on Huh7 rakkudele nii 2 tunni kui 24 tunni ajapunktis pigem toksiline,
pohjustades aktiini tslitoskeleti destabiliseerimise. 2h ajapunktis inhibeerib BAY-11-
7082 mdlemal kontsentratsioonil osaliselt NF-xB aktivatsiooni. Madalamates
kontsentratsioonides ei oma SN50 mdju aktiini tsiitoskeletile ja on efektiivsem NF-
kB raja inhibeerija.

2) HelLa rakud on vorreldes Huh7 rakkudega oluliselt vastupidavamad; aktiini
tsiitoskeleti muutused on minimaalsed nii 2 tunni kui 24 tunni ajapunktis mdlema
inhibiitori  kasutamisel. BAY-11-7082 inhibeerib NF-xB rada paremini
kontsentratsioonil 1 uM, kuid SN50 on endiselt efektiivsem kontsentratsioonil 0,1
uM.

3) Inhibiitorid BAY-11-7082 ja SN50 vidhendavad 2 tunni ajapunktis NF-xB
signaaliraja aktivatsiooni ning seeldbi IL-8 produktsiooni, kusjuures BAY-11-7082
on NF-«kB signaaliraja inhibeerimisel efektiivsem. 24 tunni ajapunktis on NF-kB
signaaliraja inhibeerimine ebaselge; IL-8 sekretsiooni vdivad mojutada teised,
hilisemad pdletikulised signaalirajad.
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