Abstrakt

Ptirozené zabijacké bunky (NK bunky, z angl. natural killer) jsou velké granularni
lymfocyty vrozené imunity, které jsou charakterizovany schopnosti zabijet rakovinné a
virem posSkozené buiiky bez ptredchozi aktivace. Cytotoxické funkce NK bunck jsou
regulovany jednak prostfednictvim povrchovych receptorii rozpoznavajicich molekuly
MHC-I, jednak pfitomnosti sady aktivacnich a inhibi¢nich receptord, které jsou mezi
sebou za normalnich podminek vrovnovéze. Osud cilové buiiky proto zalezi nejen na
expresi MHC-I, ale i na expresi ligandl aktivujicich receptory NK bunék. Jednim z
aktivacnich receptori NK bunék je NKp30. Pro NKp30 byly objeveny tii specifické
bunécné ligandy: lidsky athanogen 6 asociovany s BCL-2 (BAG-6, také znamy jako
BAT?3), nadorovy antigen B7-H6 a nové objeveny ligand galektin-3. VSechny tyto
ligandy jsou Casto exprimovany rakovinnymi bunikami, pfi¢emz BAG-6 a Gal-3 pusobi
na funkce NK buné¢k inhibi¢né&, coz miize byt mechanismem uniku néddoru pted imunitnim
systémem. Proto je Gal-3 novym potencidlnim cilem 1ékti, které inhibici Gal-3 mohou
napomahat imunitnimu systému branit se proti maligné transformovanym bunkam.

173y sacharid

Tato bakalaiska prace zahrnuje ovéfeni vlivu mutace Cys'”® — Ser
vazebné doméné galektinu-3 na vazbu receptoru NKp30 pomoci gelové permeacéni
chromatografie. Dale se zabyva piipravou galektinu-3 s C-koncovou polyhistidinovou
kotvou, kterd bude déle pouzita pii studiu interakce galektinu-3 s nov€ syntetizovanymi
organickymi inhibitory Gal-3 pomoci termoforézy. Vyuziti vysledki této prace muize
ptispét k odhaleni struktury vazby Gal-3 na receptor NKp30 a k navrhu novych t¢innych

1€ka s terapeutickym potencialem.
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