Regenerace tkané je komplexni fizeny proces zdavisly na burikdch s potencidlem obnovit bunécnou
stavbu tkané a jeji funkci, jakoz i na fidicich faktorech z tkarnového mikroprostredi. Krvetvornd tkan ma
velkou schopnost regenerace, kterd je pricitdna pfitomnosti kmenovych bunék. Regenerace silné
poskozené dospélé krvetvorné tkané je vSak prozkoumana jen ¢astecné, a dlraz na klicovou ulohu
kmenovych bunék mizZe zastirat poznani jinych vyznamnych mechanismU regenerace. Krvetvorna tkan
pritom poskytuje unikatni moznost poznani tkanové regenerace diky jeji zndmé bunécné hierarchii,
existenci pokroCilych vyzkumnych metod véetné moznosti jeji transplantace, a také dobre
definovanym embryondlnim, fetalnim a dospélym vyvojovym fazim. Embryonalni/fetélini krvetvorba a
regenerujici dospéld krvetvorba spolu sdileji potfebu zvySovani populaci progenitorovych a kmenovych

bunék pfi soucasné potrebé stdlého zvySovani tvorby zralych krevnich bunék.

Analyzovali jsme dospélou krvetvornou tkan mysi po jejim submyeloablativnim poskozeni ionizujicim
zarenim (6 Gy). PouZitou davku celotélového zareni preZije jen velmi malo bunék s kapacitou
rekonstituce (regenerace) hematopoezy. Zaméfili jsme se na obdobi intenzivni regenerace
charakterizované obnovenou masivni produkci zralych krevnich bunék a soubéZnou expanzi nezralych
krvetvornych bunék progenitorovych a kmenovych. Zjistili jsme, Ze v této fazi regenerace kmenové
buriky a multipotentni progenitorové buriky témér chybi. Popsali jsme a definovali silné expandovanou
populaci vyvojové pokrocilych erytroidnich a myeloidnich progenitorovych bunék s vyznamné
zménénym imunofenotypem. Od obdobnych bunék pfitomnych v normalni kostni dreni se liSily
snizenou expresi receptoru c-Kit pro cytokin stem cell factor (SCF), expresi Sca-1 antigenu na burikdch,
které soucasné exprimovaly znak CD71 (transferinovy receptor 1), zvySenou expresi CD16/32 antigenu
a zménénou expresi znaku CD41. Tyto fenotypové zmény nebyly zplsobeny stimulaci erytropoetinem
v dlsledku anémie. PrestoZe buriky mély sniZzenou expresi c-Kit receptoru, byla jejich stimulace SCF

nezbytna pro jejich pocetni expanzi.

Krvetvorné kmenové bunky definované schopnosti obnovit poskozenou krvetvorbu hostitele byly

v intenzivné regenerujici krvetvorbé redukovany na 1 — 2 % svého normalniho poctu.
Regenerace krvetvorby se vyznamné lisila od expandujici krvetvorby ve fetdlnich jatrech.

Regenerace krvetvorby vychazejici z malého poctu z transplantovanych bunék, které nebyly vystaveny
ionizujicimu zareni, vykazovala shodné znaky s regeneraci vychazejici z endogennich bunék, které

zUstaly v tkani po plsobeni ionizujiciho zareni.

Vyzkum ptindsi novy pohled na regeneraci poskozené tkané predevsim tim, Ze odhaluje klicovou
ulohu vyvojové pokrocilych bunék progenitorovych, které nahrazuji funkci bunék kmenovych a
multipotentnich progenitort. Poprvé je také upozornéno na podobnost regenerace krvetvorné tkané

se specifickou fazi embryonalni krvetvorby, ktera predchazi vzniku krvetvornych kmenovych bunék.



