Monoklonalni protilatka

Monoklonalni protildtka je imunoglobulin (protildtka) pochéazejici z produkce jednoho klonu aktivovanych B-
lymfocytu, respektive jejich efektorovych bunék (plazmocytd) po styku s konkrétnim antigennim epitopem. Tyto
protiladtky jsou dnes hojné vyuzivany jak v zadkladnim vyzkumu, tak v mediciné pro znaceni (tagging) specifickych
molekul.

Vyskyt v lidském téle

V lidském téle za normalnich okolnosti pfi reakci na antigen pomoci protildtkové imunitni odpovédi vznika celd rada
aktivovanych klond B-lymfocytl (které se diferencuji v plazmocyty). Vysledkem této reakce je tedy produkce smési
odlisnych molekul imunoglobulin{l. To znamen3, Ze se jedna o odpoveéd polyklonalni[1] (http://Ifp.cuni.cz/histologie/
education/guides/ihc/nodel3.html) (z vice klond protilatek). Za patologickych okolnosti ale mize nastat stav,
kdy koncentrace urcitych monoklondlnich protildtek previadne a ostatni mensi klony protildtek jsou diky této
nadprodukci potlaceny. Jedna se bud o chronickou zanétlivou stimulaci nebo o nador z plazmatickych
bunék, tzv. plazmocytom (myelom). Pfi chronické zanétlivé stimulaci jde ale o protiladtky vzniklé z benignich
klon@ B-lymfocytl. V pripadé druhém se nddorové zménény plazmocyt vymkne regulaci a za¢ne se
nekontrolované délit, schopnost produkce urcitého klonu protildtek (v zavislosti na reakci na antigen) vSak neztraci.
Pocet zménénych plazmocytd tak roste a tim i produkce monoklonélnich protilatek jimi produkovanych. Ve
vysledku pak tyto imunoglobuliny myelomového plvodu prevazi nad ostatnimi protilatkami v téle. Tohoto poznatku
bylo vyuzito v modernim vyzkumu k umélé produkci monoklondlnich protilatek a jejich ndslednému analytickému,
diagnostickému a terapeutickému vyuziti.

Postup pri umeélé vyrobé monoklondlnich protilatek

Nejjednodussi by samozrejmé bylo, kdybychom byli schopni kultivovat pozadované jednotlivé klony aktivovanych
B-lymfocytl a z nich pak ziskavat radu rlznych protildtek. Problémem ale je, Ze samotné lymfocyty v kulture rostou
velmi pomalu a také rychle podléhaji zaniku. Naproti tomu vySe zminéna nadorova forma plazmocytu (myelomova
bunika) ma idedlni vlastnosti pro kultivaci in vitro. Jako kazda nddorové burika se snadno a rychle déli a ma dlouhou
zivotnost. Myelomové burky ziskdme v laboratornich podminkdch pomoci jejich indukce u pokusnych zvirat po
intraperitonedlini aplikaci injekce minerainiho oleje. Mineralni olej u experimentdlnich zvifat plsobi jako karcinogen
a nékteré plazmocyty se preméni v nadorové bunky myelomu, které Ize pak snadno odebrat a kultivovat. Zatim ale
neprodukuji pozadované monoklonalni protilatky. Je tfeba je jesté zflzovat s pozadovanym klonem B-lymfocytl. Z
této fuze vznikne hybridni burika, kterd se prizna¢né nazyva hybridom. Hybridom si zachoval vlastnosti
myelomovych bunék i B-lymfocytl, rychle se déli, je témér nesmrtelny a produkuje protilatky B-lymfocytu
pouzitého pri flzi. Zde uvedeme strucny proces produkce hybridomovych bunék za predpokladu, ze uz jsme si
pripravili vhodnou linii myelomovych bunék, tzn. bez enzymu y (HGPRT), ktery katalyzuje metabolismus purinQ:
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Vyuziti monoklonalnich protilatek

= Pro analytické uéely: pomoci vazby monoklonalnich protildtek na urcity protein (zde pUsobi jako antigen)
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jsme schopni urcit jeho kvalitu i kvantitu ve zkoumaném vzorku,

s s

= Pro diagnostické tuéely v mediciné: jsou schopné se specificky navazat na antigeny vyvolavajici rlizné
choroby (ELISA...),

= Pro terapeutické ucéely v mediciné: urcité druhy rakovin mdzeme I1é¢it nddorové specifickymi protildtkami,
na které jsme kovalentné navazali toxiny nebo zafi¢. Dochdazi tak k selektivni likvidaci nddorovych bunék a
minimalnimu poskozeni okolni tkdné.

Odkazy
Souvisejici ¢clanky

= Specifickd imunita
= Vyuziti monoklonalnich protilatek v mediciné

Externi odkazy
= Monoclonal antibodies (anglickd Wikipedie)

= Monoclonal Antibody Production (https://www.youtube.com/watch?v=7ymKofaHCoY) - YouTube prezentace
(anglicky)
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