Abstrakt

Mezenchymalni kmenové buiky (MSC) jsou definované jako multipotentni bunky
negativni pro znaky hematopoetickych kmenovych bunék. Na imunosupresivnich vlastnostech
MSC je zaloZena bunécna terapie oboru transplantaci a autoimunitnich onemocnéni. Pacientim
byvaji soucasné¢ s MSC podavany imunosupresivni latky. Nevi se vSak, jak imunosupresivni
latky ovliviiuji imunomodulaéni mechanismy MSC.

Cilem prace bylo testovat Vvliv nejcastéji vyuzivanych imunosupresivnich latek
cyklosporin A, mykofenolat mofetil, rapamycin, dexametazon a prednizon na ptezivani a
fenotyp mysich a lidskych MSC. Po kratkodobé kultivaci imunosupresivni latky rizné ovliviiuji
metabolickou aktivitu, pfezivani a expresi vyznamnych molekul pro imunosupresi MSC.
Vétsina imunosupresivnich latek méla inhibi¢ni efekt na studované parametry mysich MSC a
pouze cyklosporin A fenotyp a ptezivani mysich MSC neménil. Naopak u lidskych MSC
cyklosporin A, mykofenolat mofetil a rapamycin zvysuji expresi TSG-6, PD-L1 a TGF-f, a
tedy jejich schopnost inhibovat proliferaci a efektorové funkce lymfocytd, inhibovat maturaci
dendritickych bun¢k a podpofit vznik tolerogenniho fenotypu makrofagt. Glukokortikoidy sice
podporuji piezivani a expresi Fas-L lidskymi MSC, ale snizuji expresi fady molekul
uplatiyjicich se pfi imunosupresi. Vhodnou kombinaci imunosupresivnich latek s lidskymi
MSC pro terapeutické ucely by proto mohl byt cyklosporin A, mykofenolat mofetil a

rapamycin.
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