Studium regulace regenerace jater za vyuziti metod molekularni genetiky

Regenerace jater je pozoruhodny déj vydatné obnovy tkané¢ nastupujici po celé skale
poskozeni. Regenera¢ni schopnost jater je mezi Utrobnimi organy savci ojedinéla a hraje roli
Vv patofyziologii ruznorodych jaternich onemocnéni. Proces obnovy jater probiha ve tiech
fazich, z nichz terminace byla dosud nejméné objasnéna. Dokonce i otazky nacasovani
terminace regenerace a Uplnosti zotaveni orgdnu zistavaji i pies desitky let studia
kontroverzni.

Cilem piedkladané diserta¢ni prace bylo analyzovat idaje o genové expresi ve vztahu
k pozdni fazi jaterni regenerace. Hodnotili jsme pribéh spontanniho zotavovani potkant po
2/3 parcialni hepatektomii. Vzhledem k chybéni vSeobecné uznavaného parametru plnosti
jaterni regenerace jsme navrhli vlastni ukazatel %LReg, zalozeny na udajich o hmotnosti
jater a celého téla zaznamendvanych v pribéhu studie. Analyza genové exprese byla
provedena nejprve metodou DNA ¢ipt a nasledné pomoci RT-PCR v realném case.

Stanovenim exprese v celogenomovém méfitku jsme ziskali obsahlou sadu dat
pokryvajici transkripéni dynamiku ¢trnécti pooperacnich dnt po 2/3 parcialni hepatektomii u
dospélych potkanich samci. Tato intervence provedena u potkanu je zlatym standardem in
vivo studii v oblasti regenerace jater a na nasem pracovisti ma dlouhou tradici. Novinkou
V popisované praci bylo vyuziti pokrocilych molekuldrné biologickych metod analyzy a
vypocCetnich bioinformatickych pfistupli v interpretaci dat. Zaméfili jsme se na fazi
terminace, kterd je v literatufe spiSe opomijena s motivaci zaplnit tuto mezeru. Lze shrnout,
ze dle naSich nalezi zacina pozdni faze regenerac¢niho d&je v uvedeném modelu patym
pooperacnim dnem a ze ziejmé zahrnuje aktivni termina¢ni mechanizmy. Pro tyto dny jsme
dosahli dobré celkové shody mezi vysledky DNA ¢ipti a RT-PCR.

Kromé vySe uvedeného nami vypracovany ukazatel %LReg svéd¢il pro nedplnou
obnovu hmotnosti jater dokonce 1 v nejdelSim hodnoceném intervalu studie. Kone¢né
procento hmotnostni obnovy dosahlo za 14 dni po resekci 83+9%. Vysvétlenim by mohla byt
vys$i funkéni kapacita nové namnoZenych jaternich bun¢k oproti tém, odstranénym dospélym

jedinciim pii hepatektomii.



