ABSTRAKT

Virové reaktivace po transplantaci hematopoetickych bunék vyznamné pfispivaji k morbidité a
mortalité. VCasna rekonstituce funkéni T bunééné slozky imunitniho systému hraje pii kontrole
téchto virovych reaktivaci klicovou roli. V pfedkladané dizerta¢ni préci identifikujeme nékolik
funk¢nich populaci T lymfocytd, jejichz piitomnost v dobé virové reaktivace vede k jejimu
rychlému vyfeseni. Vyskyt nékterych téchto populaci mtiize byt dokonce pouZit pro predikci
incidence virové reaktivace. Lécba kortikoidy pro potlaceni reakce St€pu proti hostiteli se
v nasem modelu déle ukazala jako vyznamny negativni prediktor incidence virové reaktivace.
Pro pacienty s dlouhotrvajicimi virovymi komplikacemi nabizime adoptivni buné€nou terapii
virus specifickymi T lymfocyty, kdy identifikujeme vhodné darce pomoci dvou riiznych metod.
Virové reaktivace jsou komplikaci i u pacientli po organovych transplantacich. V této dizertacni
praci se ndm podarilo nalézt spojitost mezi virus a alo specifickymi T lymfocyty. Identifikovali
jsme nékolik klonit T lymfocytt, které vykazuji zkfiZenou reaktivitu a mohou tak byt
zodpovédné za odhojeni transplantovanych ledvin, pokud zdroven dochédzi k T bunécné
odpovédi na reaktivaci viru.

je potieba zkoumat imunitni odpovédi za pouZiti metod s vysokym mnoZstvim parametri na
urovni jednotlivych buné€k. Za timto ticelem jsme zavedli metodu hmotnostni cytometrie spolu
s novou metodou izolace bunék ptes CD81+ imunoafinitni chromatografii.

Ziskané zkuSenosti z funk¢éniho testovani T lymfocyti v komplexnim kontextu ostatnich
lymfocytarnich populaci jsme také ziro€ili pfi studiu potencidlnich terapeutickych vlivi
novych vysoce afinitnich binderti. Za pouziti funk¢nich testil jsme prokazali jejich vyznamny
imunosupresivni efekt na proliferaci Th17 lymfocyti, ktery umoznuje jejich dalsi terapeutické

pouziti.



