Abstrakt

CD8" T bunky zohravaju kIaGov tlohu v adaptivnej imunitnej odpovedi proti
infekciam a nddorom. Vyskum zaoberajuci sa ich heterogenitou odhalil, Zze podskupiny tzv.
antigén-skusenych T buniek maju rézne funkéné vlastnosti. Avsak, tato funk¢na diverzita méze
byt preduréena uz v ich tzv. antigén-neskisenych prekurzoroch v homeostaze. Pred nedavnom,
vedci z laboratoria adaptivnej imunity objavili novl a vzacnu podskupina homeostatickych
mySacich CD8" T buniek, nazvani Tpam bunky (CD8" T bunky s polyaminovym
metabolizmom). Ked’ze bolo preukazané ze polyaminovy metabolizmus suvisi s aktivaciou
a diferenciaciou T buniek, vyskum tejto novej podskupiny moze poskytnit’ nové poznatky
o osude CD8" T buniek po TCR stimulacii.

Této diplomova praca mala za ciel’ charakterizovat’ Tpam bunky z hl'adiska ich povodu,
homeostatiského fenotypu, spravania po TCR stimulacii a potencidlnej funkcii. Pouzitim
r6znych mysSich modelov sme preskumali tvorbu Tpam buniek a zistili sme, Ze ich tvorba zavisi
na rozmanitosti TCR repertodru a pravdepodobne je kich vzniku potrebnd slabda TCR
signalizacia. Dalej sme vyuzili metédu adoptivneho prenosu do mySacicho modelu s T
bunkovym deficitom na zistenie ich homeostatiského fenotypu a taktiez sme pozorovali ich
spravania po TCR stimulacii cez ex vivo metdodu TCR aktivécie. Zistili sme, ze Tpam bunky
maju nestabilny a reverzibilny homeostaticky fenotyp so znakmi tzv. antigén-primovania a po
TCR stimulacii vykazuju zrychlenti aktivaciu a proliferaciu. NavySe sme odhalili, ze ich
homeostaticky fenotyp je sucast'ou aktiva¢nej drahy konvencnych antigén-neskusenych CD8*
T buniek a ze Tpam bunky maju schopnost’ ovplyvnit’ ich aktivaciu.

Tato diplomova praca zistila ze Tpam bunky predstavujii reverzibilni podskupinu
antigén-primovanych CD8" T buniek po¢as homeostazy, ktora je taktiez sti¢astou aktivacnej
drahy konvenénych antigén-neskisenych CD8" T buniek. V SirSom kontexte imunitnej
odpovede, tato praca objavila v¢asny aktivaény fenotyp CD8" T buniek, definovany aktivnym

polyaminovym metabolizmom.
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