Abstrakt

Progresi infekce virem lidské imunodeficience u HIV-pozitivnich pacientl je dnes
mozné uspésné kontrolovat pomoci kombinované antiretrovirové terapie. AvSak, pro
perzistenci latentniho rezervodru, neni mozné HIV infekci zcela vyléc¢it. Imunitni systém ani
soucasné terapeutické postupy nedokdzou rozpoznat latentné infikované buiky, a proto se
strategie zamérujici na reaktivaci a naslednou eliminaci téchto bunék pokladaji za
potencialné terapeuticky vyuzitelné.

Tato prace zkoumala vliv dfive popsaného latenci revertujiciho agens hem arginatu
(HA), jiného redox modulatoru, a jejich soudinnost s aktivaitorem protein kindzy C forbol
myristdtem acetatem (PMA) pfi reaktivaci latence HIV-1 v kontextu metabolizmu hemu.
V modelové T-lymfocytarni linii obsahujici integrovany HIV-1 , mini-virus“ (LTR-Tat-IRES-
EFGP-LTR, Jurkat klon A2) a v A2 bunkach stabilné transfekovanych plasmidy kodujicimi
cDNA pro faktory participujici na metabolismu hemu ¢i pro luciferazu, byla studovana mira
reaktivace HIV-1 pomoci intenzity fluorescence EGFP. Zatimco samotny redox moduldtor
nestimuloval expresi z HIV-1 LTR a HA reaktivoval , mini-virus“ jen mirné, obé latky jevily
synergické efekty s PMA ve vSech studovanych liniich. V jednotlivych linich transfekovanych
plasmidy kédujicimi cDNA pro studované faktory byla bazdlni a indukovana exprese EGFP
rozdilna. Vysledky uvedené vtéto praci naznacuji, Ze sledované geny jsou potencidlné
dtlezité pro reaktivaci HIV-1, a Ze metabolizmus hemu muze hrat kli¢ovou roli pfi reverzi ¢i

udrzovani HIV-1 latence.
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