Abstrakt

Kozni melanom je velmi agresivni nadorové onemocnéni se stale se zvySujici incidenci. Vznika
maligni transformaci koznich pigmentovych bunék (melanocytti). Nejvétsi podil na vzniku
melanomu ma sluneéni UV zafeni a opakované spaleni. Pfiblizné v 10 % ptipadii melanom
vznikd na dédicném podkladé. Pacienti s koznim melanomem diagnostikovanym v ¢asném
stadiu bez zalozenych metastdz maji velmi dobrou prognozu a k 1é¢bé mnohdy staci pouze
chirurgické odstranéni primarniho nadoru. Oproti tomu pokrocilé stadia kozniho melanomu
jsou jen tézko 1écitelna a Casto dochazi k progresi onemocnéni. Kozni melanom je ozna¢ovan
jako imunogenni nédor, ktery je Casto infiltrovan bunikami imunitniho systému. Nadory
s infiltraci imunitnimi buitkami maji lepsi prognézu. Mize dochazet 1 ke spontanni regresi.
Béhem né¢kolika poslednich let byl v 16¢bé melanomu zaznamenan pokrok v terapii s vyuzitim
tzv. checkpoints molekul (anti-CTLA-4 a anti-PD-1) k aktivaci pacientova imunitniho systému
k rozeznani naddorovych lozisek. V nadorovém mikroprostiedi hraji dulezitou roli cytokiny,
umoziujici komunikaci mezi bunikami a regulujici jejich proliferaci a migraci a tim vyvoj

nadoru. Cytokiny mohou byt vyuzity v podpiirné terapii (IL-2, IFNa).

Tato prace sledovala hladiny exprimovanych cytokinli za vyuziti prase¢iho modelu dédi¢ného
kozniho melanomu, konkrétn¢ linie MeLiM prasat. Natomto unikatnim modelu byla
sledovana exprese cytokinii na urovni mRNA a proteinit v priibéhu pocatecnich stadii
spontanni regrese melanomu. Byla nalezena zvySena exprese IL-6 v nddorové tkdni oproti
okolni zdravé kiizi. Nasledn¢ byly vyznamné zmény v expresi cytokinli porovnany s vysledky
jinych studii. Analyza imunologickych zmén b&hem spontanni regrese na MeLiM modelu

mize pomoci pochopit biologii nadoru a pfinést poznatky vyuZitelné i v lidské mediciné.
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