Abstrakt

Cile: Deficit limbélnich kmenovych bunék (LSC) patii mezi nejzavaznéjsi onemoc-
néni povrchu oka. Cilem dizertacni prace bylo studium obnovy poskozeného
povrchu oka. Proto byla zavedena limbélni transplantace v experimentalnim
mysim modelu. Byla provedena izolace LSC, prenos LSC a mesenchymélnich
kmenovych bunék (MSC) izolovanych z kostni diené na nanovldknovych nosicich
na povrch poskozeného oka u mysi a u kraliku.

Materidly a metody: U mysi BALB/c byla provedena syngenni, alogenni a
xenogenni limbalni transplantace. Po transplantaci byla sledovana doba ptrezivani
stépu, imunitni reakce a ¢inky monoklondlnich protilatek (mAb) (anti-CD4 a
anti-CD8). Mysi LSC byly rozdéleny pomoci centrifugace na Percollovém gra-
dientu a nésledné byla provedena analyza povrchovych znaku LSC pomoci PCR
a prutokové cytometrie. Na mysim a kralicim modelu byly prenaseny LSC a MSC
pomoci nanovldknovych nosi¢u na poskozeny povrch oka. Byl sledovan in witro
rust bunék na nosicich, pooperacni zanétliva reakce a prezivani bunék na povrchu
oka po prenosu nosicu.

Vysledky: K odhojeni alogennich limbélnich stépu doslo promptné a v prubéhu
rejekce prevazovala Thl imunitnf odpovéd (IL-2, IFN-v) mediovand CD4* buiikami
a NO produkovanym makrofagy. U xenotransplantatu prevazovala Thl i Th2
(produkce IL-2, IFN-v, IL-4 a IL-10) imunitni odpovéd. Pomoci anti-CD4 mono-
klonalnich protilatek doslo k signifikatnimu prodlouzeni pfezivani alogennich a
xenogennich stépu. Frakce ziskané po izolaci z vrchni (40% Percoll) a spodni (80%
Percoll) vrstvy gradientu obsahovaly bunky s vysokou expresi znaku kmenovych
bunék a side-population fenotypu. Spodni frakce obsahovala bunky s expresi
znaku K127 /p63* vykazujici vlastnosti blizs{ kmenovym bunkdm na rozdil od
vrchni frakce. Spolecny prenos LSC a MSC vyrazné inhiboval zanétlivou reakei v
mySim modelu. Pfenos MSC na nanovlaknech u kraliku potlacil oxidativni stres
rohovky zpusobeny poleptanim a podpofil proces hojeni.

Zavér: U transplantace limbalnich stépu se neuplatnuje imunologickd privilego-
vanost oka. Anti-CD4 monoklonalni protilatky predstavuji slibnou imunosupresi
u alotransplantatu. Pomoci centrifugace na Percollovém gradientu lze ziskat
dvé odlisné populace bunék vykazujici vlastnosti kmenovych bunek, ze kterych
K127 /p63* populace je blizsi k LSC. Nanovldknové nosice jsou vhodné pro 1écbu
poskozeného povrchu oka pomoci LSC a MSC v experimentalnim modelu.
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