Souhrn

Pokrok v experimentalnich terapiich vyuzivajicich ristovych faktori, kmenovych bunék a
biomateriala v 1é€b€ poskozené michy, vyznamné pfispiva k poznani problematiky misniho poranéni a
k tvorbé mozné budouci kombinované terapie. Mobilizace kostni dien¢ pomoci kombinace FIt3
ligandu a G-CSF snizuje astrogliézu a zvySuje axonalni sprouting, coz vede k vyrazngj$imu zachovani
misSni tkané a zlepSeni neurologického deficitu ve srovnani s jednotlivymi terapiemi. VSechny
testované typy kmenovych bunék izolovanych z riiznych zdroji vyznamné snizuji lokomoc¢ni deficit
zplsobeny miSnim poranénim. Nejvyraznéjsi vliv na navraceni lokomocnich schopnosti byl
pozorovan u NP-iPS bunék a to predevsim diky jejich dlouhodobému piezivani, interakci s tkdni
prfijemce, snizovanim gliové jizvy a modulaci imunitni odpovédi. MSC, pfes jejich kratkou dobu
preziti, snizuji hladiny prozanétlivych cytokinti a moduluji gliovou jizvu. Nejmensi vliv na motoriku
po misnim poranéni vykazaly fetalni spinalni progenitory, které se i ptes dlouhodobé preziti a

diferenciaci nebyly schopné dostate¢n¢ integrovat do tkané piijemce.

Zpisob ptipravy hydrogelti na bazi metakrylatu vyznamné ovlivituje adhezi, rist a preziti
MSC in vitro a in vivo. Na hydrogelech ptipravenych vymyvanim pevného porogenu s povrchovou
modifikaci kladnym nabojem (MOETACI) ¢i integriny rozeznavanou RGD sekvenci in vitro ptezivaji
MSC ve vysokém poctu. V in vivo modelu hemisekce 1épe ptezivaji MSC na HEMA hydrogelu, ktery
je leps8im bun&Enym nosi¢em. V in vivo experimentech byl nejvétsi pocet axonti a kapilar nalezen
v HPMA —SP-RGD hydrogelu a tak pHPMA-SP-RGD material spolu MSC miize pravdépodobné vést
k synergickému efektu v terapii mi§niho poranéni. Kombinace SPC-01 bunék a pHEMA hydrogelu
S kovalentné vazanymi molekulami serotoninu vedla k pfechodnym zméndm v poranéné mise, ale
neprokdzala dlouhodoby vliv, ktery by trvale pozitivné ovlivnil regeneraci misni tkan¢. Kovalentné

vazany serotonin vSak urychlil diferenciaci NP v hydrogelu.



