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GENE THERAPY - PRlNCIPLES AND APPLICA TIONS fekce DNA potažených partikulí zlata s využitím akcelerace jejich
toku do buòky proudìním helia nebo vysokovoltážním elektric-

Ed.: Thomas Blankensteihn kým výbojem. O koncíznosti této pasáže svìdèí údaje o moleku-
Publ.: Birkhauser Verlag AG, Basel-Boston-Berlin 1999, stran lárních principech genového pøenosu, pøednostech a nedostatcích
379, cena 168 CHF jednotlivých metod, o jejich výtìžnosti a o dosavadních prekli-

nických i klinických zkušenostech.
Rozvoj molekulárnì biologických a genetických biotechnologií Ve druhé kapitole, nazvané "Gene Therapy of Single Gene
v 70. a 80. letech znamenal významný pokrok v poznávání pøíèin- Defects", jsou shromáždìny recentní údaje o preklinických a kli-
ných souvislostí mezi strukturálními i funkèními abnormalitami nických zkušenostech s genovou léèbou primárních imunodefici-
genù a jejich proteinových produktù na jedné stranì a øadou lid- encí, cystické fibrózy, familiární hypercholesterolemie a dìdiè-
ských patologických stavù na stranì druhé. Tyto objevy iniciují ných poruch lysozomální aktivity.
v posledni dekádì snahu vìdeckých pracoviš•, ale i ekonomicky Tøetí kapitola vìnuje pozornost klinickému využití ex vivo zna-
motivovaný zájem biotechnologických firem o klinické využití èených genù, Dokládá význam genových markerù pro studium
tìchto nových výdobytkù vìdy. Pøes øadu technických problémù krvetvorby, pro monitorování rùstové aktivity progenitorových
a etických otázek, které nejsou doposud jednoznaènì vyøešeny, je bunìk po transplantaci autologní kostní døenì a pro identifikaci
zøejmé, že kauzální léèba geneticky podmínìných chorob geno- patologických bunìk v periferní krvi vèetnì bunìk maligních.
vou terapií je reálná a že tento, v medicínì zcela nový pøístup, najde V oblasti imunologie je uveden pøínos genového znaèení pro stu-
bezpochyby v krátké dobì své pevné místo v klinické praxi. dium a charakterizaci biologických vlastností lymfoidních ele-
Odborné veøejnosti se dostává do rukou monografie "Gene The- mentù, které infiltrují nádorová ložiska (TlL), Hledání cest pro
rapy-Principles and Applications", která je zamìøena na jeden pøedcházení èi minimalizaci GVH reakcí po alogenní transplan-
z nejrychleji se rozvíjejících medicinských oborù, jímž je genová taci kostní døenì u hematologických malignit je demonstrováno -

terapie. strategií, která využívá možnost selektivni eliminace geneticky
Editor knihy shromáždil pøíspìvky 51 odborníkù z evropských znaèených T lymfocytù z døeòových alloštìpù. i
i amerických ústavù. Kromì úvodu má dílo 4 kapitoly. Uvod je Poslední a nejobsažnìjší kapitola pojednává o genové léèbì nádo- ~,
vìnován obecným charakteristikám genových poruch, které deter- rových chorob. Seznamuje s molekulárními principy destrukce II Úv'
minují cíle genové léèby, nomým metodikám, které umožòují stu- nádorových bunìk genovým pøenosem, s charakteristikami vhod- \ Vìl
dovat a potenciálnì korigovat genové defekty, ale i nìkterým etic- ných genù a metodikami jejich pøenosu do maligní buòky, ale i s klí- pO<
kým problémùm a bezpeènostním rizikùm genové terapie vèetnì èovými problémy, v nichž dominuje zajištìní vysokého stupnì pøe- èas
rizika inzerèní mutageneze. V dalších èástech úvodu jsou struènì nosu genù do nádorových bunìk ajejich efektivní exprese. Podrob- to s
zmínìny zkušenosti s genovou léèbou kombinované imunodefi- nì jsou popsány klinicky nejperspektivnìjší pøístupy protinádoro- blij
cience, cystické fibrózy, primární hypercholesterolemie a neo- vé genové léèby reprezentované modulací genové exprese to,
plazií, které jsou po~ažovány za hlavní kandidáty pro tuto novou vpravením proti smyslných oligonukleotidù, transdukcí genù,jejichž S ~

, léèebnou modalitu. Udaje o více než 200 aktivních klinických stu- produkty stimulují protinádorovou imunitní reakci a koneènì vpra- sou
dií, na nichž se podílí pracovištì 20 zemí svìty, svìdèí o tom, že vením genù s cytotoxickým potenciálem pro cílovou buòku,jejichž
genová léèba již opustila laboratoøe základního výzkumu. pøíkladem mùže být gen pro thymidinkinasu viru herpes simplex. ~os
První kapitola monografie je vìnována metodikám genového pøe- Posledním pøíkladem je využívání vakcín na bázi geneticky modi- tIVI
nosu. V 6 podkapitolách je ètenáø seznamován s konstrukcí a vyu- flkovaných nádorových bunìk, jejich antigenù, ale i na bázi pepti- dìt
žítím vektorù na bázi retrovirù èi adenovirù a s nevirovými stra- dù, které jsou rozpoznávány cytotoxickými lymfocyty. des
tegiemi genového pøenosu, které využívají pro intracelulární pøe- K pøednostem monografie patøí i èetná a výstižná obrazová doku- ráz
nos mikroinjekce, elektroporaci, liposomy èi receptory zpro- mentace a obsažné literární odkazy v závìru každé kapitoly. Kni- a ni
støedkovanou internalizaci DNA a jiných biologicky aktivních ha splòuje všechna kritéria k tomu, aby se stala teoretickým i prak- To]
makromolekul. Jedna kapitola je pak vìnována novému zpùsobu tickým manuálem pracoviš•, která se touto problematikou zabý- (lál
pøenosu genetického materiálu do somatické buòky pomocí trans- vají, J. KOV AØ1K tou
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