Abstrakt

Glykobiologie piedstavuje progresivné se rozvijejici obor bunétné biologie. Interakce protein-
sacharid nemd jenom organizacni a podpurnou funkci, ale je kodujicim a selektivnim faktorem.
Galektiny, skupina zivoc¢isnych lektinl (proteinti vazajicich sacharidy), které maji vysokou afinitu
k B-galaktosidiim, se v burice podileji na Siroké skale dé&ji. Galektiny ovliviiuji mezibunécné
interakce, transmembranovou signalizaci, apoptdzu, sestiith pre-mRNA a jejich ptitomnost byla
potvrzena i v celé fadé nadord. Ve stromatu nadorti vychazejicich z dlazdicového epitelu je
galektin-1 exprimovan ve vysoké mife. V pfedchozich studiich jsme prokazali, ze ptechod
fibroblastii na myofibroblasty, kromé uz znamého TGF-8, je indukovan i galektinem-1. Studovali
jsme vztah mezi expresi galektinu-1, pfitomnosti myofibroblasti a genovou expresi vybranych
genu v klinickém materidlu ziskaném peroperacné z dlazdicovych karcinomt hlavy a krku.
Prokazali jsme zvySenou expresi galektinu-1 ve stromatu nadorti, které obsahovaly
myofibroblasty oproti nadorim bez jejich pfitomnosti. Pomoci genomického piistupu za pouziti
mikrochipové analyzy byl vyhodnocen transkriptom na celogenomové Grovni u tumorti s vysokou
expresi galektinu-1 a u tumord bez tohoto lektinu. Pozornost se soustfedila na geny spojené se
$patnou prognézou vyvoje onemocnéni (MAP3K2, TRIM23, PTPLADI, FUSIPI, SLC25440 a
SPIN 1). ZvySena exprese galektinu-1 byla ve shod¢ se zvySenou expresi téchto genii. Déle jsme
sledovali pfitomnost galektinu-9 u zdravé a nadorové tkané z oblasti hlavy a krku a jeho vliv na
expresi diferenciacnich znakd, keratinti 14 a 19. Buiiky ze stratum basale zdravé tkan¢ (obsahujici
proliferujici buriky) obsahovaly galektin-9. Nadorova tkan byla vzdy galektin-9 negativni.
Nejpocetnéjsi bunécnou slozkou nadorového stromatu jsou nadoroveé asociované fibroblasty
(CAF). Jejich biologicka aktivita ovliviiuje vlastnosti nadorti. Pomoci analyzy transkriptomu
(Illumina) jsme urcili skupinu 560 geni, které jsou rozdiln¢ exprimované u zdravych a CAF
fibroblasti. Vybrané proteiny IGF-2 a BMP 4 produkované CAF maji schopnost ménit fenotyp
zdravych epitelovych bunék, které ziskaji znaky naddorovych bun¢k. Zkoumali jsme, jak se méni
genova exprese CAF oddélenych inzertovym systémem od zdravych a malignich epitelidlnich
bun¢k. Exprese zanétlivych chemokinti IL-8 a CXCL-1 byla u CAF kontinudlni na rozdil od

zdravych fibroblastti, kde byla exprese chemokinli pouze docasna.

Zavérem lze konstatovat, ze naSe vysledky potvrdily, ze existuje vyznamny vztah mezi
vlastnostmi stromatu a expresi genti spojenych s vyvojem onemocnéni u dlazdicovych karcinomt

hlavy a krku.
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