Abstrakt

Celosvétove je srdeCni selhani jednou z hlavnich pficin Gmrti. Lécebny pfistup,
ktery by nahradil soucasny invazivni postup (transplantace s naslednou imunosupresivni
terapii), v soucasnosti neni k dispozici. Vysledky vyzkumu terapie mezenchymalnimi
kmenovymi bunikami (MSCs), jasné demonstruji jejich imunomodulac¢ni potencial, ktery
podporuje regeneraci riznych organti bez nutnosti dalsi podptrné 1é¢by.

V nasi laboratofi byla zalozena bunécna kultura z varlat juvenilniho samce Xenopus
tropicalis s ndzvem Xenopus tropicalis immature Sertoli cells (XtiSCs). Tyto builkky maji
schopnost modulovat imunitni systém, a po oSetfeni inhibitorem glykogen syntazy kindzy-3
(GSK-3) CHIR99021 diferencuji do kardiomyocyti. Mikroinjekei takto oSetfenych bunck do
srdce pulce jsme potvrdili jejich preziti a proliferaci po celou dobu pozorovani (30 dni). Na
druhou stranu, po piimé injekci bun€k do srdce dospélé zaby s néasledovnym poskozenim
myokardu nebyly v oblasti rdny lokalizovany zadné buiiky. Z tohoto divodu jsme zménili
experimentalni pfistup a zaméfili se na neptimy vliv XtiSC (remote control) na regeneraci srdce
pomoci produkovanych rastovych faktor. V této souvislosti jsme upustili od oSetieni bun¢k
CHIR99021. XtiSCs byly injikovany do kosterniho svalu zadni koncetiny, kde bez problému
prezivaly a proliferovaly. Svalovéa injekce bun¢k 3 dny pied poskozenim srdce, méla za
nasledek vyznamné snizeni hladin fibronektinu a zvySeni mnoZstvi srdecni svaloviny
(kardiomyocytli) 7 dni po poskozeni. Dale jsme optimalizovali piipravu histologickych fezi
srdce tfemi riznymi technikami: vibratom, mikrotom a kryotom. Kryotom vykézal nejlepsi
vysledky z pohledu zachovani struktury tkdn€ a antigenicity.

Stejn¢ jako MSCs, vykazuji 1 Sertoliho buiiky slibny zplisob modulace imunitni
odpovédi po srde¢nim poSkozeni smérem od zanétu k regeneraci. Navic terapie pomoci XtiSCs
vyznamné redukovala troven fibrézy po poranéni srdce dospélych jedinct X. tropicalis.

Sertoliho buiiky tak pfedstavuji slibny zdroj bun¢k pro Gcely regenerativni mediciny.
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