Abstrakt

Kardiovaskularni onemocnéni patii celosvétové mezi hlavni pfi¢iny umrti. Operaéni techniky,
zahrnujici pfemosténi, nahrazeni nebo plastiku poskozené tkang, potfebuji vhodné stépy pro
tyto operace. Idealnim zdrojem jsou autologné ziskané Stepy, které vSak vyzaduji dalsi
invazivni pfistup a neni jich dostatek nebo nevyhovuji z hlediska anatomie. Alogenni $tépy ze
zemfielych darcti nejsou ihned k dispozici pro akutni zasahy. Syntetické nahrady vykazuji dobré
vysledky u velkych tepen, ovSem v pro nahradu cév malého priméru dochazi k jejich
resten6zdm a mnohdy vyzaduji dal$i reoperaci. Vyuziti metod tkanového inzenyrstvi pro
modifikaci téchto nahrad osidlenim pomoci bunék miize poskytnou lepsi vysledky. Dale
decelularizované xenogenni tkané jsou slibné matrice pro vyvoj tkanové upravenych
kardiovaskularnich §tépii. Diky decelularizaci je minimalizovan jejich imunogenni komplex pfi
zachovani vhodné stavebni struktury. V kombinaci s rekolonizaci vhodnymi bunikami za
pomoci kultivacnich bioreaktord mohou vzniknout nové funkéni kardiovaskuldrni ndhrady.
Kli¢ovymi prvky pii vytvoreni kardiovaskularnich néhrad je endotelizace vnitiniho lumenu.
Vliv smykového napéti simulovaného v bioreaktoru ma pozitivni vliv na modulaci ristu
endotelu v kombinaci s vhodnym substratem. Bunky hladkého svalu zase vytvaieni
mechanickou oporu a zajiStuji vazokonstrikci a vazodilataci. Hydrodynamicka stimulace
tlakem a nataZzenim podporuje proliferaci hladkého svalu, ptip. diferenciaci kmenovych a
stromdlnich bun¢k do fenotypu hladkého svalu. V rdmci prace byly vytvofeny systémy pro
automatizovanou decelularizaci tkani a systémy pro dynamickou kultivaci bun¢k zajist'ujici
stimulaci pomoci smykového napéti a cyklické tlakové stimulace. Tyto stimulace prokazatelné
podporovaly fenotypickou maturaci bunék, jejich proliferaci a diferenciaci. Na zakladé¢
vysledkl byla vytvofena optimalizovana procedura, jeZ vyuzivala navrzené technologie pro
ptipravu rekolonizovanych kardiovaskularnich zaplat na bazi decelularizovaného praseciho a
ov¢iho perikardu, jez byly osidleny autolognimi stromélnimi bunikami z tukové tkang. Vlivem
mechanické stimulace doslo k homogenni rekolonizaci decelularizované tkané za 5 dni a byla
nastartovana diferenciace stromalnich bun€k smérem k hladkému svalu. Takto pfipravené
zaplaty byly implantovany na umély defekt a. carotis. Po explantaci a histologické analyze bylo

prokézano, ze u rekolonizovanych zaplat vznikla nova endotelova vrstva jiz po 1 mésici.
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