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Temat pracy: ,,Znaczenie zmian ilosciowych subpopulacji monocytow w przewlektej biataczce
limfocytowej”

STRESZCZENIE

Przewlekla biataczka limfocytowa B-komodrkowa nalezaca do najczesciej wystepujacych
rozrostow ukladu chlonnego u os6b dorostych, charakteryzuje si¢ wystepowaniem dysproporcji
pomiedzy procesem apoptozy z jednej strony a nadmierng proliferacja limfocytow B, z
charakterystyczng koekspresjg antygenow CDS5 oraz CD19 na ich powierzchni. Pomimo licznych,
istotnych odkry¢ ostatnich lat patogeneza PBL jest wciagz nie do konca poznana. Wynika to m.in. z
bardzo heterogennego przebiegu choroby z obserwowanymi licznymi zaburzeniami w obrgbie
uktadu immunologicznego, dotyczacymi zaréwno odpowiedzi swoistej jak i nieswoistej w tym
monocytéw i komoérek z nich pochodzacych.

Dotychczasowe dane z pismiennictwa wskazuja, ze monocyty moga odgrywac istotng role w
promocji i rozwoju choroby nowotworowej, gtownie w guzach litych. Niewiele jest jednak danych
dotyczacych roli monocytow, a w szczegdlnosci ich subpopulacji w chorobach hematologicznych, w
tym w PBL.

W zwigzku z powyzszym, glownym celem pracy byla analiza ilosciowa 1 fenotypowa
poszczegolnych podklas monocytow: klasycznych CD14++CD16-, posrednich CD14++CD16+,
nieklasycznych CD14+CD16++ oraz ekspresji powierzchniowego receptora CD163, a takze postaci
rozpuszczalnej sCD163 w r6znym stopniu zaawansowania choroby, a szczeg6lnie w momencie
postawienia diagnozy oraz po zakonczeniu leczenia (FCR).

Grupe badang stanowilo 56 pacjentow z nowo zdiagnozowang PBL, w réznym stopniu
zaawansowania klinicznego choroby wedlug Rai, zaréwno tych chorych zakwalifikowanych do
obserwacji jak 1 tych wymagajacych wiaczenia leczenia, ze wzgledu na wysoki stopien
zaawanasowania. Grupe kontrolng stanowili zdrowi dawcy, w wieku zblizonym do grupy badane;.
Materiatem do badan byla rutynowo pobierana krew zylna w trakcie postawienia rozpoznania. Do
badan  wykorzystano  technik¢ wielokolorowej cystometrii  przeplywowej oraz testy
immunoenzymatyczne ELISA. Wyniki poddano nastepnie analizie statystycznej, korelowano je z

uznanymi molekularnymi, biochemicznymi oraz komérkowymi czynnikami predykcyjnymi. Analizy



przeprowadzono w Klinice Hematologii UMB, w Zaktadzie Diagnostyki Hematologicznej USK oraz
w Zaktadzie Medycyny Regeneracyjnej i Immunoregulacji UMB.

W naszych badaniach nie wykazano istotnych réznic dotyczacych liczby bezwzglednej
monocytow klasycznych, posrednich, nieklasycznych w zalezno$ci od stopnia zaawansowania
klinicznego PBL. Stwierdzono natomiast, iz wyj$ciowa liczba monocytow klasycznych u pacjentéw
zakwalifikowanych do obserwacji (,,watch and wait”), moze okaza¢ si¢ przydatnym czynnikiem
prognostycznym czasu do wiaczenia leczenia. Poza tym wykazano, iz przeciwciatlo monoklonalne-
rytuksimab w polaczeniu z chemioterapig (fludarabina, cyklofosfamid) oprocz oczekiwanego efektu
cytotoksycznego wywoluje takze potencjalny efekty przeciwzapalne, takie jak a/zmniejszenie
bezwzglednej liczby monocytow nieklasycznych CDI14+CD16++ b/ zwigkszenie ekspresji
powierzchniowego biatka CD163 o znanych i uznanych wtasciwos$ciach p/zapalnych c¢/zmniejszenie
stezenia sCD163.

Uzyskane dane pozwalaja na poszerzenie zakresu wiedzy dotyczacej mechanizmow
patogenetycznych w PBL, szczegdlnie tych dotyczacych odpowiedzi nieswoistej. Daja takze
nadziej¢ na wykorzystanie oceny subpopulacji monocytow jako czynnikow prognostycznych, oraz
poszukiwanie nowych terapii celowanych ograniczajacych reakcje organizmu na toczacy si¢

ogolnoustrojowy stan zapalny w odpowiedzi na rozwijajaca si¢ chorobe nowotworowa.



