NG2-glia proliferace a diferenciace po poSkozeni CNS

Abstrakt

NG2 glie maji velky proliferacni a diferenciacni potencial za fyziologickych i patologickych
podminek. Jsou velmi dobre znamé jako prekurzory oligodendrocytii, avsak po poskozeni
centralniho nervového systemu (CNS) hraji diilezitou roli v regeneraci. Z tohoto ditvodu jsme
zkoumali jejich viastnosti po ruznych typech mozkovych poskozeni jako je fokdalni cerebralni
ischemie (FCI), kortikalni bodna rana (SW) a demyelinizace (DEMY) u mladych (trimésicnich)
mysi, u kterych jsou NG2 glie znacené pomoci tdTomato pod promotorem Cspg4. V pripadé
FCI jsme se také venovali faktoru veku s vyuzitim osmndctimesicnich mysi. Abychom chovani
NG?2 glii prozkoumali, provedli jsme mnoho technik na riiznych urovnich, jako je RT-qPCR na
urovni jedné bunky, RNA sekvenovani a sekvenovani na urovni jedné buiky, imunohistochemie
a technika patch-clamp. Tento pristup nam umoznil rozlisit dve hlavni populace (NG2 glie,
oligodendrocyty), z nichz kazda obsahuje ctyri odlisné subpopulace. Profilovani exprese ddle
odhalilo, zZe subpopulace NG2 glii exprimujici GFAP (marker reaktivnich astrocytii) je
pritomna pouze prechodné po FCI. Po méné zavazném poranéni, konkrétné SW a DEMY vsak
vyrazné prevazuji subpopulace odradzejici riizna stadia zrani oligodendrocytii. Rozdilna genova
exprese napric ischemii a vékem odhalila sniZenou expresi genu zodpovédnych za
udrzbu/stabilitu axonu a synapsi a zvySenou aktivaci interferonu typu I (IFN-I) u starych mysi.
Tyto vysledky vykresluji obraz komplexni heterogenity NG2 glii — jejich multipotentniho
fenotypu po poranéni CNS a poukazuji na ischemii jako na komplexni onemocnéni souvisejici

s vekem.
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