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Lyzosomalni stradava onemocnéni

Stfddava lysosomalni onemocnéni se mohou projevit pomalu v dospélosti nebo se objevi
nahle v kojeneckém véku. Jejich pfiznaky mohou zahrnovat zachvaty a demenci, zvétseni
sleziny a jater a abnormalni tvorbu kosti. Jsou vzacna, presto se lisi Cetnosti: nejcastéjsi se
vyskytuji u jednoho z 50 000 narozenych déti, zatimco nejvzacnéjsi byla pozorovana jen
parkrat. Na prvni pohled je tézké hledat spojitosti mezi asi 50 lyzosomdlnimi poruchami,
kromé toho, Ze vSechny se tykaji lyzosomu (Clanek strana S146). Po celd desetileti byl
lyzosom povaZovan pouze za recyklacni organelu, kde se likviduje nezadouci bunéény odpad.
Nyni je jasné, Ze lyzosom je Zivotné dulezity pro zdravi bunky (¢lanek strana $148). Zatim je
jen pro deset lyzosomalnich stfadavych onemocnéni farmakoterapie (jinak se mlze pouZit
transplantace kostni dfené), ale poruchy s neurologickou dysfunkci, coz je vétSina z nich, se
obzvlasté Spatné resi. Velkou vyzvou je hledani novych IéCiv (Clanek strana S154) a genova
terapie (Clanek strana $158).

Lysosomal storage disorders
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lontové potlaceni imunity v mikroprostiedi nadoru omezuje T bunécné
efektorové funkce

Bunécnd smrt u nador( je Casto spojena se Spatnou progndzou, coz je jev, ktery byl
predtim prisuzovan rychle se délicim rakovinnym bunkam v prostfedi s omezenymi zdroji.
Védci nyni prokazali, Ze smrt intratumoralnich bunék ve skutecnosti hraje aktivni roli v
potlacovani protinadorové imunity. Tyto vysledky ukazuji, Ze zvySeni extraceluldrniho
drasliku v humanni a mysi nadorové intersticialni tekutiné inhibuje protinddorové funkce
indukované T bunéénym receptorem v lidskych a mySich T burikach.

lonic immune suppression within the tumour microenvironment limits T cell effector
function
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Fumarat je epigeneticky modifikator vyvolavajici epitelialné-mezenchymalni
tranzici

Bylo prokazano, ze se fumarat hromadi v nékterych ledvinovych nadorech v dlsledku
mutaci v trikarboxylovém kyselinovém cyklu enzymu fumaratu hydratazy. Védci v
tomto ¢lanku ukazuji, Ze hromadéni fumaratu muze vést k epitelidlné-mezenchymaini
trazici (EMT), coZ je proces spojeny se zahajenim rakoviny. Fumarat inhibuje Tet
zprostiedkovanou demethylaci antimetastazového miRNA clusteru, ktery je dalezity
pro regulaci EMT gen(. Akumulace fumaratu maze hrét roli v indukci EMT v nékolika
typech nadord, u nichz byly hlaseny mutace fumaratu hydratazy.

Fumarate is an epigenetic modifier that elicits epithelial-to-mesenchymal transition
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