
Souhrn

Vt6toprAcijsemzkoumalavlastnostimy3lchbun6ktransformovanfchviremHPV16'kfer6

byly geneticky modifikovfny vnesenim gent pro cytokiny' chemokin a jeden angiostaticki gen' Byly

testovAnyhlavnlcharakteristikytransdukovanfchbun€kvporovnAnisrodidovkjminddorovfmi

buikami in vitro a in viYo

VprvnldristijsempouZilabunddnouliniidefrcientnlnabunddnoutymidinkin6zu'ozratenou

jakol23IA,kter6bylaodvozenazmy5ich(c57BLl6)ledvinnjchbun€ktransformovarrjchonkogeny

E6 lETHPV16aak t i vovan fmonkogenemH. rasomaEen l ch jakoMK16 .Bu i l k y l 23 IA j sem

transfekovala bicistronickfmi plazmidy nesoucimi geny pro herpetickou tymidin kin6zu (HSv-Tn,

kostimulaini molekulu B7-,1 (cD 80) nebo chemokin - protein 1 chemoatrahujici monocyty (MCP-L)'

ho kontrolni idely jsem pouZila plazmid obsahujicl jen gen pro I/SY-IK' Do testfijsem zahrnula tak€

diive izolovan6 bufiky Bg, kterd byly transdukov6ny geny pro faktor stimulujicl tvorbu kolonii

granulocytiamonocytft(GM-cSnaHSV-TK'VSechnyizolovan6liniebylycitliv6kegancikloviru'

prokazujice tak piitomnost HSV-TK. po inokulaci syngennim mystm, byly bunky exprimujici GM-

CSF a B7-l neonkogenni. Po odkov6ni bunEk produkujicich MCP-I vfvofily t6m6l v5echny my3i

fl(dory. Zvl?rlta imtmizovani bunkami produkujici GM-CSF a B7-l byla chr6ndna pled n6slednou

delenZibunkamiMKl6.Pokudjsemalepiicelen}ipouZilajinouonkogennlbundlnouliniiodvozenou

zmyli C57BLi6 a transformovanou HPV16, zvanou TC-l' kter6 se od bunEk MKl6 liSi viadd

parametru, pak byl protektivni ridinek transdukovanfch bunEk mnohem menii'

Vdruh6d6stim6precejsemtransfekova|abuikyMKl6aTC-lgenemproangiostatickfmysi

proteir endostdtin. Zobou linil jsem izolovala dva klony produkujici endostatin' Oznadila jsem je

ME3aMEg(odvozendodbunEkMKl6);aTE2aTE5(odvozen6odbundkTC-l) .PoodkovAnldo

myxibylybuiikyME3neonkogennl.T6m6lv5echnymy3iodkovarr6bunkamiMEgvyvinulynridory'

a lebylaunichsi ln€omezenatvorbametastazvporovn6nlsrodidovskgmibunkamiMKl6.TE2a

TE5lykazovalyt6m6tstejnionkogennipotenci6tjakorodicovsk6bufikyTC-l.Zvilataimtlnilzovanf

buikamiME3bylachr6n6nip|edEe|enLirodidovskjmibuf ikamiMKl6.Testovalajsembun6dn6

|yz6tyzevSechSestisledovanj,chtinii,abychzjistilaplitomnost25.faktorftovlivilujicichangiogenezi.

BunkyMKl6sel iSi lyodbun6kTc- latak6odv5echsubl in i iprodukuj lc ichendostat inzejm6na

zvf3enou produkcl interleukinu-lc (IL-14)' DalSi experimenty prok6zaly' tn snLeni produkce IL-lo u

bundk MK16 vlivem endostatinu byla zptsobena autokrinnim mechanizmem'


