SOUHRN

Prokizali jsme, Ze viechny nimi sledované buiiky hematologického systému hynou po
ozéfeni apoptézou. Ke studiu jsme pouZili bustky imortalizovanych nddorovych linif HL-60 2
MOLTH4, kmenové buiiky krvetvorky a periferni lymfocyty.

Apoptézu jsme sledovali pomoci stanoveni subG; vrcholu detekujicim buiiky s nizkym
obsahem DNA, stanoveni mitochondridlniho membranové antigenu APO2.7, a stanoveni
exprese fosfatidylserinu na bunééné membrané pomoci Annexinu V.

Buriky HL-60 (lidské promyelocytdrni leukémie) jsou builky relativng mdélo diferencované,
bez funkéniho proteinu p53 a po ozafeni davkami do 10 Gy je u nich indukovana apopt6za aZ
do bloku v G; fazi (oddélens apoptéza). Po ozéfeni vysokymi dédvkami je indukovana rychla
apoptdza z té faze bundéného cyklu, ve které byly buttky ozafeny.

Druhou modelovou linii byly buttky T lymfocytdrni leukémie MOLT-4. MOLT-4 maj{ wild
typ proteinu p53 a jsou velmi radiosenzitivni. Za 16 hodin po ozifeni jsme prokizali
ddvkovou zivislost vzestupu indukce apoptézy od 0,2 do 5 Gy méfenim exprese
mitochondridlniho membrinového antigenu APOQ2.7 bez permeabilizace.

Pro studium indukce apoptézy u lidskych lymfocyth jsme sledovali vazbu Annexinu V a
propidium jodidu ve souvislosti s CD znaky jednotlivych subpopulaci lymfocyti.

V rozmezi 1-10 Gy jsme 16 h po in vitro gama ozidfeni pozorovali didvkové zivisly
vzestup A PBMC. Prokizali jsme, Ze relativni velikost populace A"/PI" se s dasem
vyznamné neméni, jsou to butiky kritce #jici a apoptické butiky se akumuluji v pozdni A*/PT'
fézi, kde jejich podet stoupd v ddvkové zavislosti.

Y sub'populaci A/PI" bunék jsme prokazali vrozmezi 1-10 Gy davkovou zdvislost
poklesu poétu NK bun&k 16 hodin po ozifeni, coZ piedstavuje dobry indikator obdrZené
davky v oblasti vysokych divek ziFenf. U malych ddvek (do 3 Gy) jsme ddvkovou
zdvislost poklesu poétu CD37CDS8" bun&k prokizali za 48 hodin po ozéFeni.

NK buitky mohou byt rozdéleny na dvé subpopulace, podle density znaku CD56, tj. CD56"®
a CDS6°". PH srovndn! radiosensitivity CDS6"® a CDS56°" je subpoputace CDSEME"
vyznamné citlivéjdi k teinkdm ionizujiciho zafen! ne2 subpopulace CD56',

Studium NK bungk pfi ozéfeni in vivo pacientd s nddory je komplikovéno faktem, Ze NK
buriky reaguji zvy3enou apoptézou na piitomnost nidorovych bunik a procento smontickdch
bunék je jiZ pred oz&fenim vyznamné vySii nez u zdravych dérci. |

V pfipadé ozateni pacientek skarcinomy endometria a &ipku déloznfho technikou box
(relativné maly objem oblasti bficha) ddvkou 2 Gy doglo po 24 b inkubaci lymfocytd in vitro
K relativn malému poklesu podtu NK buntk. Po celotélovém ozéfeni pacientky
s hemnatologickou malignitou (2 Gy) jsme prokézali vyrazny pokles NK bun&k predeviim 48 h

po ozafeni, coZ je v souladu s experimenty in vitro.



