ABSTRAKT

Imunoterapie karcinomu ovaria dendritickymi bunikami

Protinadorovéd imunoterapie je léCebna strategie zaméfena na vyvoladni a udrZeni
imunitnich odpovédi proti nadorovym bunkdm. V nasi praci jsme se zamé&fili na imunoterapii
ovaridlniho karcinomu, nebot je jednim =z nejbéznéjsSich gynekologickych nadorovych
onemocnéni u zen, vyznacujici se S$patnou prognoézou a vysokou mortalitou. Principem
imunoterapie je ptiprava dendritickych bun¢k (DC) z monocytil izolovanych z periferni krve
pacienta, které jsou nasledné pulsovany ozafenymi bunikami alogenni linie ovarialniho
karcinomu. Tyto nezralé pulsované DC jsou poté maturovany a ndsledné¢ kokultivovany
s autolognimi T lymfocyty. Cilem prace bylo prokazat, ze jsou dendritické buiikky po piridani
vhodného maturacniho agens a v kombinaci s apoptotickymi buitkami nadorové linie
ovaridlniho karcinomu schopny vyvolat specifickou lymfocytdrni odpovéd’. Z naSich
vysledkl vyplyva, Ze 24 h je dostate¢na doba k navozeni apoptézy nadorovych bunék, a ze po
4-hodinové inkubaci DC pohlcuji apoptotické bunky. Dale jsme zjistili, ze pohlceni
apoptotickych bunék dendritickymi bunkami stimulovanymi polyl:C inhibuje maturaci DC
a tudiz 1 produkci cytokint IL-12p70, IL-6 a TNF-a. Vzhledem k tomu, ze stupeni zralosti DC
vyraznou mérou ovlivituje indukci specifické lymfocytarni odpovédi, v ptipadé pulsovanych
DC doslo ke sniZeni procenta T lymfocytl, které produkuji IFN-y, oproti builkdm
nepulsovanym. Souhrnné lze tedy fici, ze u DC stimulovanych polyl:C se projevil inhibi¢ni
vliv apoptotickych bun¢k, na zaklad¢ kterého nebyly DC pIn¢ aktivovany a diisledkem ¢ehoz
pak byla inhibovana 1 vyslednéa odpovéd’ specifickych lymfocyti.
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