Bilics Viktoria Szantd Julia Sztankovics Daniel

A melanoma kezelésére alkalmazott PD-1 gatloszerek vizsgalata

A melanéma (vagy melanoma malignum) napjaink egyik legdrasztikusabb és
leggyorsabb lefolydsu daganatos megbetegedése. A melanoma patogenezise soran a bor
pigmenttermeld sejtjeinek (melanocytak) mikodése korosan megvaltozik. Magyarorszagon az
eléfordulasa novekszik. Elsdsorban a kozépkortak betegsége, a melanomaval
diagnosztizaltak atlagéletkora 40-45 év. Kezelésére alapvetben sebészi eltavolitast, kiterjedt
betegségeknél kemoterapiat illetve sugarkezelést alkalmaznak. Azonban az elmult években a
betegség kezelésére alkalmazott immunterapias modszerek jelentdsen fejlodtek.

Kutatasi projektiinkben a kiilonb6zé PD-1 gétloszerek hatdsmechanizmusét jarjuk
korbe. A PD-1 (programmed cell death protein 1) a T-sejteken talalhato sejtfelszini receptor,
amely a CD-28 immunglobulin szuperfamilia tagja.

A T sejtek TCR receptoran keresztiil 1étrejové elsd szignalizécios utvonal nem
elegendd a sejt aktivacidjahoz, egy masodik folyamat is sziikséges. A kostimulacios utvonalak
jelentdsége, hogy pozitiv-, mely a T sejt aktivacidjahoz elengedhetetlen, illetve negativ
masodlagos szignalt kozvetitenek, amely képes gatolni a T sejtek valaszadési képességet €s
igy el6segitik a tolerancia kialakulasat. A PD-1 receptor és ligandja, a PD-L1 egy negativ
kostimulacios utvonalat nyitnak meg. A tumor sejtek hatékonyan alkalmazzak ezen utvonalat
a T sejtek valaszadasi képességének csokkentésére. A tumor sejtek felszinén nagymértékben
expresszalodik a PD-L1 ligand, mely 6sszekapcsolodva a citotoxikus T sejt PD-1 receptoraval
az immunsejt anergiajat eredményezi.

Az elmult években a monoklonalis antitest terapidk egyre nagyobb teret nyernek a
tumoros megbetegedéseknél, melandémandl mar egyre tobb sikert érnek el, azonban
kemoterapiaval és sugarkezeléssel kombindlva. Csoportunk érdeklédési  korének
kozéppontjaban olyan antitest terdpia egyediili alkalmazasa all, amely hattérbe szoritanad a

hagyomanyos kezeléseket.
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