ABSTRAKT (C2)

Tato dizertaéni prace shrnuje vysledky studii vénujicich se adaptivnimu imunitnimu systému pacientd

se syndromem DiGeorge zpUsobenym deleci 22q11.2.

V Uvodu je syndrom DiGeorge zasazen do kontextu mezinarodni patofyziologicko-klinické klasifikace
primarnich imunodeficienci, a ve vétSim detailu je rozebrana jeho historie, pric¢iny vzniku, klinicky

fenotyp, terapeutické moznosti a podrobné téz zmény v imunitnim systému pacienta.

Prilozené studie dokazuji pred¢asné starnuti T lymfocytarni populace, ale téz nedokonalé vyzravani B
lymfocytl se snizenym pocétem presmyklych pamétovych a naopak zvysenim naivnich subpopulaci a
sérové hladiny jejich podplrného B lymfocytarniho cytokinu BAFF. Prekvapivé snizeni T
independentnich MZ-like B lymfocytl u pacientd doklddame téz signifikantnim snizenim pfirozenych
anti-a-Gal protilatek. Porucha maturace B lymfocytl a nedokonald reakce zarodecného centra neni
zpUsobena deficitem folikularnich pomocnych T lymfocytl (Tfh), které jsou u pacientl proti kontrolam
naopak zvyseny, a ve vétsiné pripadl nevede ke sniZeni sérovych hladin IgG. Pfes zvySenou incidenci
autoimunitnich onemocnéni a sklon k hypergamaglobulinemii maji vSak pacienti se syndromem
DiGeorge normalni zastoupeni regulacnich T lymfocyl (Tregll), jakoZ i expresi transkripéniho faktor

Helios, ktery je znakem thymickych Treg(.

Vysledkem projektu je rozsifeni znalosti o imunitnim systému pacientd s parcidlnim syndromem
DiGeorge, nejcastéjsi primarni imunodeficienci se syndromickymi rysy, na jeho nejvétsi ceské kohorté.
Nové poznatky jsou korelovany s klinickym pribéhem a rutinné dostupnymi laboratornimi parametry,

coz umoziuje kvalitnéjsi péci a monitoraci pro vSechny pacienty.



