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Wprowadzenie immunoterapeutykdéw przeciwnowotworowych w postaci przeciwciat rozpoznajgcych
antygeny wystepujgce na komodrkach rakowych stanowito przetom w onkologii. Wiele z takich
przeciwciat dziata poprzez aktywacje uktadu odpornosciowego i wspomaga skierowanie odpowiedzi
immunologicznej bezposrednio na komérki rakowe. Uktad immunologiczny atakuje nowotwdr miedzy
innymi za posrednictwem uktadu dopetniacza — kaskady polegajgcej na nastepujacych po sobie
rearanzacjach biatek surowicy, ktére wskutek wzajemnych oddziatywan prowadza do powstania poru
w btonie atakowanej komadrki. Swobodny przeptyw wody i jondw oraz sktadnikéw energetycznych
przez powstaty por prowadzi do unicestwienia komaorki. Problemem w leczeniu za pomoca przeciwciat
antynowotworowych staje sie oporno$é¢ niektérych nowotworéw. Powstaje ona m.in. na skutek
zwiekszonej ekspresji inhibitoréw uktadu dopetniacza. Biatka te przeprowadzajg proces dezaktywacji
poszczegdlnych komponentéw uktadu dopetniacza zdeponowanych na komdérkach nowotworowych
przez odcinanie ich fragmentdw kluczowych dla dalszych etapdw kaskady. Innym problemem jest
utrata przez komérki nowotworowe antygendw stanowigcych cel dla immunoterapeutyku a zjawisko
to jest zalezne od stezenia przeciwciat uzytych do terapii. Wykazano, iz zastosowanie kombinacji
przeciwciat antynowotworowych rozpoznajgcych rézne cele molekularne ogranicza proces utraty
antygenow i przynosi lepsze efekty terapeutyczne. Celem projektu jest sprawdzenie, czy istnieje
mozliwos$¢ stworzenia przeciwciat specyficznie rozpoznajgcych inaktywowane elementy uktadu
dopetniacza powstate wskutek dziatania inhibitorow na komdrkach nowotworowych a nastepnie
uzycie ich jako elementu terapii. W przypadku powodzenia uzyskamy uniwersalne przeciwciato
nowotworowe nadajgce sie do zastosowania w kombinacji z dowolnymi immunoterapeutykami tzw.
pierwszego rzutu dziatajgcymi za posrednictwem uktadu dopetniacza.



