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Streszczenie w jezyku polskim

Wstep: Badania ostatnich dwudziestu lat wykazaty, ze grzyby sg cennym zrodiem wielu
substancji bioaktywnych. Polisacharydy pochodzenia grzybowego sa najlepiej znanymi
sktadnikami o  udokumentowanych  wlasciwosciach ~ immunomodulujacych 1
przeciwnowotworowych. Jednym z najdoktadniej przebadanych zwigzkow pochodzenia
grzybowego jest lentinan, B-1,6: B-1,3-glukan ekstrahowany z owocnikéw Lentinula edodes,
ktory posiada wlasciwosci immunostymulujace. Badany w niniejszej pracy Se-Le-30 jest
wzbogacong w selen mieszaning liniowych 1,4-a-glukanéw, liniowych 1,3-B- i 1,6-B-
glukanow, izolowang z grzybni L. edodes. Celem pracy byla ocena wlasciwosci
immunomodulacyjnych Se-Le-30 w stosunku do ludzkich limfocytow T.

Materiaty i metody: Z krwi obwodowej lub kozuszkow leukocytarnych pozyskanych od
zdrowych krwiodawcow wyizolowano komorki jednojadrzaste krwi obwodowej (PBMCs) oraz
limfocyty T. Nastgpnie oceniono wplyw Se-Le-30 w hodowli in vitro na: ekspresje markerow
aktywacji (CD25 i CD69), PD-1 i TIM-3, wptyw na proliferacj¢ limfocytow stymulowanych
mitogenami: SAC (Staphylococcus aureus Cowan), PHA (fitohemaglutyniny), alloantygenami,
przeciwciatami anty-CD3 (OKT3) i anty-CD3/CD28, wplyw na produkcje cytokin (IL-2, -4, -
6 -10, TNF-0, IFN-y) oraz na fosforylacje biatek szlaku sygnatowego zwigzanego z CD3/TCR:
ZAPT70, Lck, LAT i SLP76.

Wyniki: Wykazano, ze Se-Le-30 wplywa hamujaco na proliferacj¢ limfocytow T
stymulowanych przeciwciatem anty-CD3 i alloantygenami natomiast przy stymulacji
przeciwcialami anty-CD3/CD28 zwigksza ilo§¢ podzielonych limfocytéw T. Ponadto Se-Le-30
zmniejsza ekspresje markeréw aktywacji CD69 i CD25 oraz czastek kontrolujacych uktad
odpornosciowy PD-1 i TIM-3 na limfocytach T stymulowanych przeciwciatlem anty-CD3. Po
zastosowaniu stymulacji przeciwciatami anty-CD3/CD28 obserwowano wzrost ekspresji w/w
markerow. Wykazano, ze niezaleznie od zastosowanego modelu aktywacji limfocytoéw T Se-
Le-30 zwigksza produkcje cytokin: IL-6, IL-10 i TNF-a, natomiast zmniejsza produkcje IL-2 i
IL-4 przez limfocyty T stymulowane tylko przeciwciatem anty-CD3. Wptyw Se-Le-30 na
produkcje cytokin i ekspresje CD25, TIM-3 i PD-1 byt mniej wyrazny w hodowli izolowanych
limfocytow T w poréownaniu do hodowli PBMCs. Obserwowano réwniez, ze Se-Le-30
powodowal zmniejszenie fosforylacji biatek ZAP70, SLP76 i LAT, oraz zwigkszenie
fosforylacji Lck zaréwno w hodowli stymulowanej przeciwcialem anty- CD3 jak i
stymulowanej przeciwciatem anty-CD3/CD28.

Whioski: Se-Le-30 posiada cechy immunomodulatora limfocytow T, a rdéznica w
dzialaniu w zalezno$ci od zastosowanego modelu stymulacji jest unikatowa w odniesieniu do
aktualnych danych literaturowych. Selektywny wplyw na proliferacje limfocytéw T, na
produkcje cytokin, ekspresj¢ markerow powierzchniowych w hodowlach izolowanych
limfocytow T wskazuja, ze Se-Le-30 moze oddzialywac bezposrednio na limfocyty T, jednakze
efekt ten jest wzmocniony w hodowli PBMCs. Moze to wskazywa¢ na wplyw tego
polisacharydu rowniez na inne komodrki immunokompetentne obecne w PBMCs, tj. monocyty.
Dalsze badania in vitro i in vivo wydaja si¢ konieczne aby w pelni wyjasni¢ mechanizm
dziatania Se-Le-30 oraz aby w przysztosci zwigzek ten mogl by¢ stosowany w terapii.



