Abstrakt

Neopomenutelnymi reprezentanty bunécnych populaci kiize, krom¢ dominantnich
keratinocytli a fibroblastli, jsou také melanocyty. Melanocyty jsou pigmentové buiiky,
jejichz primarni funkci je produkce pigmentu melaninu, ktery je dilezity pro ochranu
keratinocytt pred skodlivym ultrafialovym zafenim. Nadmérné vystaveni tomuto zareni
je rizikovym faktorem pro vznik koznich nadorti véetné maligniho melanomu kuze, pii
kterém dochdzi k patologické transformaci melanocytll v buniky melanomu. Piedlozena
disertac¢ni prace pojednava o studiu melanocytli a zaméfuje se na 4 tematické okruhy
spojené zejména s jejich patologiemi. V prvnim tematickém okruhu je do souvislosti dana
zvySujici se incidence maligniho melanomu kiiZe se starnutim populace. Jednou z pficin
se zda byt Castéjsi vyskyt prozanétlivého ladéni tkani ve stdrnoucim organismu. Toto
ladéni ptipravuje vhodné prostredi pro vyvoj nddoru. Druhy tematicky okruh se orientuje
na nové pfistupy, které by mohly rozsifit Skalu diagnostickych metod pro ¢asnou detekci
maligniho melanomu. Prvni metodicky vyuziva detekci prozanétlivych molekul v téle
pacienta, napt. v dobé diagndzy. Bylo zjisténo, ze vyssi sérové hladiny IL-6 nebo IL-8
koreluji s neptiznivou progndézou pacienta. Druhy pfistup se opird o moznosti detekce
nadorovych bun€k a moznosti jejich odliSeni od bunék zdravych s vyuzitim metod, jako
je povrchem zesilena Ramanova spektroskopie rozsifend o metody umélé inteligence
vyuzivajici konvolu¢nich neuronovych siti. In silico se toto spojeni vyznacuje vysokou
senzitivitou. Prace tfetiho tematického okruhu se snazi riznymi metodami o modelovani
mikroprostiedi melanomu ve 3D, a to jak v in vitro podminkach, tak in ovo na
chorioalantoidni membrané kutete. Ctvrty tematicky okruh se zamé&fuje na mezibunéénou
komunikaci mezi malignimi bufikami melanomu a bunkami mikroprosttedi, pfevazné
nadorové-asociovanymi fibroblasty. V tomto okruhu je kladen diraz na komunikaci
zprostiedkovanou extracelularnimi vacky — exosomy. Z dosazenych dat vyplyva, Ze
exosomy produkované melanomem podporuji naddorové-asociované fibroblasty a ty

zménou svych vlastnosti dale podporuji progresi nadoru.
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