
ანოტაცია 

ქრონიკული ლიმფოციტური ლეიკემია (ქლლ) წარმოადგენს ერთ-ერთ ყველაზე 

გავრცელებულ ონკოჰემატოლოგიურ დაავადებას დასავლეთის ქვეყნებში, მათ შორის 

საქართველოში. ქლლ-ის დროს მიმდინარეობს CD19+CD5+CD23+ ლიმფოციტების 

პროლიფერაცია და ექსპანია მიკროგარემოსთან ურთიერთქმედების შედეგად. ამ 

ურთიერთქმედების ერთ-ერთი შემცნობი რეცეპტორია CD180 თოლლ-მსგავსი რეცეპტორი, 

რომელიც არეგულირებს ქლლ უჯრედების ექსპანსიას და აპოპტოზს. წინა კვლევების 

თანახმად, CD180/RP105  ჰეტეროგენულად არის ექპრესირებული დაახლოებით 60% ქლლ 

უჯრედებზე, რომელიც ჩართულია ქლლ უჯრედთა პროლიფერაციასა და 

აპოპტოზში.აღნიშნული მონაცემი კორელაციაშია პაციენტთა გადარჩენის მაჩვენებელთან. 

CD180 უჯრედების ზედაპირზე ექსპრესირებულია MD1 თანამგზავრ მოლეკულასთან ერთად. 

ჩვენი გამოქვეყნებული მონაცემებით, ქლლ დაავადებულების დაახლოებით 30%-ში CD180 

ლეიკემიურ უჯრედებზე არ ინახება, რაც მნიშვნელოვან გავლენას ახდენს პაციენტების 

გადარჩენაზე. ამის ერთ-ერთო მიზეზი, შესაძლოა, იყოს MD1-ის ექსპრესიის დეფიციტი, რისი 

დადგენაც წარმოადგენს ამ პროექტის მიზანს.    

  კვლევაში გამოყენებული იქნა MEC1 ქლლ უჯრედული ხაზი.  ასევე გამდინარე 

ციტომეტრის გამოყენებით შესწავლილ იქნა MD1-ის როლის განსაზღვრა CD180-ის 

ექსპრესიის დინამიკაში და მასთან დაკავშირებულ აპოპტოზურ და გადარჩენის სასიგნალო 

გზებში.  

ჩვენი კვლევის მიზანს წარმოადგენდა MD1-ის როლის შესწავლა  დროის სხვადასხვა 

წერტილში CD180-თან  მიმართებაში აქტიურად პროლიფერირებად უჯრედულ კულტურაში 

- MEC1-ში.  MEC1 უჯრედებში MD1-ის გავლენის CD180-ის ექსპრესიის ხარისხზე 

დამოკიდებულების შემდგომი შესწავლის მიზნით, მოცემული ნაშრომის ფარგლებში 

შევისწავლეთ ზედაპირული IgM-ით ან/და  IgD-ით 24-72 საათიანი უჯრედული კულტურის 

24 საათიანი სტიმულაციის შემდგომ უჯრედული კულტურის მიერ CD19+/MD1+//CD180+ 

ექსპრესიის ხარისხის ცვლილება. შევაფასეთ აპოპტოზური MEC1 უჯრედების პროცენტული 

მაჩვენებელი არასტიმულირებულ და სტიმულირებულ უჯრედებში 24-72 საათიან 

კულტურებში. 



 ჩვენ მიერ ჩატარებული კვლევის შედეგად დადგინდა, რომ MEC1 უჯრედულ 

კულტურაში MD1 წარმოადგენს CD180 რეცეპტორის დადებით რეგულატორს; MEC1 72 

საათიანი უჯრედული კულტურა ანერგიულია B უჯრედული რეცეპტორის როგორც IgM-ით, 

IgD-ით, ისე ერთობლივი შებოჭვის მიმართ. 

ამასთანავე,  MEC1 72 საათიან უჯრედულ კულტურაში, IgD-ით სტიმულირება 48 

საათიან კულტურაზე შესაძლოა იწვევდეს CD180-ის ექსპრესიის ზრდას. აღნიშნულს 

ადასტურებს 48 საათიან კულტურაზე CD19+CD180+ პოპულაციის მცირე დონე, აპოპტოზის 

დონის უცვლადობა IgD-ით სტიმულირებულ უჯრედებში  არასტიმულირებულ 

უჯრედებთან შედარებით და ამავდროულად MD1-ის ექსპრესიის მკვეთრი ზრდა 48 საათიანი 

კულტურის არა CD19+CD180+ უჯრედებში.  

კვლევის შედეგად დადგინდა MD1 ექსპრესიის მნიშვნელობა CD180-ის ექსპრესიაზე და 

მის ფუნქციაზე, რომლის მოდულაციას მოყვება ლეიკემიური უჯრედების აპოპტოზი. ეს კი, 

თავის მხრივ, საფუძველს შეუქმნის ქლლ იმუნოთერაპიის ახალი მიდგომების განვითარების 

პერსპექტივებს. 

კვლევა განხორციელდა შოთა რუსთაველის საქართველოს ეროვნული სამეცნიერო 

ფონდის მხარდაჭერით [გრანტის ნომერი MR-21-255]. 

 

  



Annotation 

Chronic lymphocytic leukemia (CLL) is the most common leukaemia in the Western world 

and represents expansion of CD19+CD5+CD23+ cells. CLL cell proliferation and expansion is driven by 

B cell receptor ligation with (auto)antigens and by interaction with the microenvironment through a 

variety of receptors. One of these receptors is the CD180 toll-like receptor. Our team has shown, that 

it is expressed on about 60% of CLL cells, is involved in the regulation of CLL cell proliferation and 

apoptosis and correlates with overall patients survival.  Since all normal B cells express CD180, its 

absence from 30% of the CLL samples is puzzling. CD180 is structurally associated with the satellite 

molecule MD1. In this project we will investigate whether MD1 expression patterns would affect 

CD180 expression and pro-apoptotic and pro-survival signaling mediated by CD180. 

  For this purpose MEC1 CLL-based cell line was used. Cell phenotype in cell culture dynamics, 

CD180 and MD1 expression patterns and signaling pathways will be studied with the use of flow 

cytometry and appropriately labeled monoclonal antibodies. We anticipate better understanding of the 

role of MD1 in CD180 expression and signaling. 

Our research goal was to understand the role of MD1 towards CD180 and other signaling 

molecules in the different time spots in the proliferative cell line – MEC1. In order to understand the 

impact of MD1 on the degree of expression of CD180 in MEC1 cells,  we studied the immunophenotype 

of cells in the different time spots, the CD19+/MD1+//CD180+  immunophenotype percentage alteration 

of 24-72h cells after 24 hour stimulation of these cells with IgM or/and IgD. 

As a result of our research, it was concluded that MD1 in MEC1 cell culture is a positive 

regulator of CD180 receptor; MEC1 72-hour cell culture is anergic to IgM, IgD and joint binding of B 

cell receptor.  

MEC1 in 72-hour cell culture, IgD stimulation in 48-hour culture may cause an increase in 

CD180 expression. This is evidenced by a small level of CD19+CD180+ population in a 48-hour culture, 

the invariance of apoptosis in IgD-stimulated cells compared to non-stimulating cells and at the same 

time a sharp increase in MD1 expression in none CD19+CD180+ cells of a 48-hour cell culture. 



In result, the impact of MD1 expression was determined on the expression of CD180 and its 

functions, which modulation is followed by leukemic cell apoptosis. This research will allow us to 

determine new approaches to CLL immunotherapy. 
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