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Ostra biataczka limfoblastyczna jest nowotworem ztosliwym uktadu Kkrwiotworczego
wystepujacym zaréwno u dorostych jak i u dzieci. W leczeniu biataczki stosuje sie prawie
wytacznie chemioterapie, ktéra jest skuteczna u wiekszosci pacjentéw pediatrycznych jednak
zdecydowanie mniej dorostych chorych uzyskuje trwate wyleczenie z tej choroby. Niepowodzenia
terapii biataczki, pod postacia nawrotéw choroby i zgonéw, spowodowane sg mutacjami
genetycznymi, ktére napedzajg namnazanie sie i przezycie komérek biataczkowych. Dodatkowo,
ze wzgledu na ogdélnoustrojowe dziatanie chemioterapii, w trakcie leczenia biataczki i po jego
zakonczeniu pojawiaja sie liczne, niepozadane i czesto dtugoterminowe efekty uboczne. Potrzebne
S wiec nowe metody terapii, pozwalajace na bardziej skuteczne i mniej obcigzajace dla chorych
zwalczanie biataczek.

Do takich nowatorskich metod naleza terapie celowane. Dziatajg one w sposéb wybiérczy
na komaorki nowotworowe, przez co majg zwykle mniej skutkéw ubocznych. Jednym z przyktadow
terapii celowanej sg przeciwciata monoklonalne, ktére wiazg biatka obecne na komoérkach
nowotworowych i uruchamiajg szereg mechanizméw prowadzacych do eliminacji nowotworu.
Komdorki ostrej biataczki limfoblastycznej wywodzg sie z niedojrzatych form limfocytéw B i
posiadajg na swojej powierzchni charakterystyczne biatka, ktére moga stanowié cel terapeutyczny
dla przeciwciat monoklonalnych. Jednym z takich biatek, selektywnie wystepujgcych na
limfocytach B, jest antygen CD20. Przeciwciata monoklonalne skierowane przeciwko antygenowi
CD20 stosowane s z powodzeniem w leczeniu innych nowotworéw ztosliwych uktadu
krwiotworczego.

W ostatnich latach przeciwciata anty-CD20 zostaty wprowadzone réwniez do protokotéw
leczenia dorostych z ostra biataczka limfoblastyczna, ale jedynie u tych chorych, ktérych komorki
wykazuja obecnos¢ biatka CD20 na powierzchni (okoto 50% chorych). U dzieci chorych na ten
rodzaj biataczki przeciwciata anty-CD20 nie s obecnie stosowane. llos¢ biatka CD20 na
powierzchni limfoblastéw jest niejednorodna i w wielu wypadkach moze by¢ niewystarczajaca do
skutecznego leczenia. Nie sa rowniez w petni poznane molekularne mechanizmy regulujace ilo§¢
biatka CD20 na powierzchni komorek biataczkowych. Nasze wstepne wyniki badan sugerujg, ze
zmiany genetyczne zwiazane ze ztym rokowaniem dla pacjenta moga jednoczesnie regulowac
poziom CD20 na limfoblastach. Celem tego badania jest lepsze zrozumienie mechanizméw
regulujacych ilos¢ CD20 i zidentyfikowanie szlakow sygnalowych zwi¢kszajacych poziom
CD20 na komorkach bialaczkowych. W ramach projektu wykonane zostang badania
przedkliniczne w modelach komorkowych, przede wszystkim w oparciu o komorki izolowane od
pacjentow, a takze badania w modelach mysich. Poznanie szlakéw sygnatowych regulujacych ilosé
biatka CD20 w komodrkach ostrej biataczki limfoblastycznej moze przyczyni¢ sie do poprawy
skutecznosci terapeutycznej przeciwciat anty-C20 w leczeniu tej choroby.



