Abstrakt

Cysticka fibréza (CF) je zékefné genetické onemocnéni s autosomdalné-recesivni
dédi¢nosti. Narusend funkce CFTR proteinu zapti¢inéna mutaci ve stejnojmenném genu
zpisobuje celou fadu symptomu, z niz nejzavaznéjsi je ovlivnéni respiracni soustavy.
Hlavnim davodem je vyskyt hustého hlenu, ktery se podili na kumulaci bakterialnich
bunek v plicich pacienta. Mezi zivotohrozujici patogeny patii bakterie Burkholderia
cenocepacia (BC) a Pseudomonas aeruginosa (PA). Tyto bakterie produkuji mnozstvi
virulentnich faktort, jako jsou napft. lektiny BC2L-A ¢i BC2L-C u BC a PA-IIL u PA.
Diky nim se bakterie prostfednictvim protein-sacharidovych interakci vazi na plicni

buniky s pozménénou glykosylaci, kterd se vyskytuje u nemocného jedince s CF.

V této praci byla predmétem studia prave tato lektinova interakce a inhibicni vliv
slepicich protilatek IgY nebo trivalentnich fukosylovanych glykoklastrii na adherenci BC
(kmen ST-32, CCM 7291) / PA (kmen PAK, ST 1763) na bunky epitelu plic linie CuFi-1
(od nemocného jedince s CF) / NuLi-1 (od zdravého darce). Bylo proto studovano mozné
ovlivnéni viability bun€k PA (kmene PA-lux) glykoklastry, které neukazalo zadny
signifikantni efekt. Pro ovéfeni exprese lektinu BC2L-C bylo nutné ptipravit protilatky.
Slepici protilatky proti N-terminalni doméné lektinu BC2L-C na ,,Western Blotu®
prokazaly expresi celého lektinu BC2L-C. Naopak lektin BC2L-A nebyl v BC kulturach
imunochemicky detekovan. Pfed samotnymi adheren¢nimi testy vyhodnocujicimi rozsah
vazby bakterii na bunky epitelu plic byla UspéSné¢ optimalizovand metodika
fluorescencniho znaceni bakteriadlnich bun¢k slou¢eninou PKH26. Nasledné adherencni
testy prokazaly vyrazné snizeni adherence bakterialnich bun¢k (BC nebo PA) na bunky
epitelu plic (CuFi-1 ¢i NuLi-1) zpisobené protektivni schopnosti protilatek proti lektinu
BC2L-C ¢i trivalentnich fukosylovanych glykoklastri (A/B/C).

Je tedy ziejmé, ze jak specifické slepici protilatky, tak fukosylované glykokonjugaty
maji terapeuticky potencial jako profylaktické ptipravky proti bakteridlnim infekcim

u CF pacientd.
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