Abstrakt

V poslednich desetiletich se s rozvojem imunologickych a molekularné biologickych metod
vyviji nové diagnostické a 1écebné postupy, které umoznuji v€asnou diagnostiku choroby,
zajistuji stratifikaci pacientli do 1é¢ebnych skupin a sméfuji k individualni terapii. Naprosto
zietelné jsou vysledky tykajici se leukémii. Soucasné 1é¢ebné postupy umoziuji nejen delsi
pieziti pacientil, ale Casto 1 jejich trvalé vyléceni. Avsak véda jde jesté dale, v soucasné dob¢
probihd intenzivni vyzkum imunoterapie NK buiikami, ktera by mohla dolécit minimalni
rezidudlni nemoc po chemoterapeutické 1¢¢bé, zplsobenou perzistentnimi malignimi
bunikami. Dalsi vyhodou tohoto l1é€ebného postupu je eliminace systémového onemocnéni

v disledku piesné cilené 1écby.

V této praci jsme se vénovali in Vitro testovani moznosti vyuziti imunoterapeutické 1é¢by
NK buiikami u akutni a chronické myeloidni leukémie a akutni lymfoblastické¢ leukémie.
Metodou priitokové cytometrie jsme detekovali aktivacni a inhibi¢ni ligandy na leukemickych
blastech odvozené od molekul MHC . tfidy (MIC-A, MIC-B), molekuly MHC 1. tfidy (HLA-
E) a UL-16 vazebné proteiny (ULBP-1, ULBP-2, ULBP-3 a ULBP-4). Dale jsme se vénovali
detekci exprese inducibilniho proteinu tepelného Soku Hsp70 na plazmatické membrané a
v cytosolu monoklonalni protilatkou cmHsp70.1 FITC (Multimmune GmbH, Munich,
Némecko) u leukemickych blasti a vzorki zdravych jedinct. Inducibilni forma proteinu
Hsp70 je silnym anti-apoptickym proteinem, ale soucasné také specifickym ligandem pro
NKG2D aktivaéni receptor NK bun€k. Déle jsme se vénovali stimulaci NK bunék
interleukinem IL-2 a 14 mer peptidem TKD odvozenym od proteinu Hsp70. V neposledni
fad€ jsme testovali vhodnost pouZiti leukemickych linii jako cilovych bunék pro testovani
NK bunééné cytotoxicity metodou cytotoxického testu zalozeného na uvolilovani

radioizotopu >'Cr.



