SOUHRN PRACE

Hlavnim cileM prace bylo vyvinout metodiku pfipravy chondrogenniho Stepu pro
mozné vyuziti v1é¢bé poskozené kloubni chrupavky. Tento $tép by mél byt zalozen na
kombinaci oporného materidlu (skefoldu) na bazi hyaluronanu s mezenchymalnimi

kmenovymi burikami (MSC).

V prvnim fazi projektu byl vytvofen prehled znamych derivatd hyaluronanu
s potencidlnim vyuZitim v mediciné. (Sedova, Knotkova et al. 2007) Na zdakladé tohoto
prehledu byl pro dalsi vyuZiti vybran hydrogel pfipravovany sitovanim tyraminového derivatu
hyaluronanu puasobenim peroxiddzy (HA-TA skefold). Pro experimenty s MSC bylo treba
optimalizovat dostate¢né bohaty, spolehlivy a eticky pfijatelny zdroj bunééného materialu.
Tento zdroj byl nalezen a ovéren v podobé vyplachl odbérovych setli pouzivanych pro
odbéry kostni drené pfti transplantacich. (Dvorakova, Hruba et al. 2008) V ramci projektu
bylo nutné stanovovat viabilitu MSC. Na zakladé porovnani tfi riznych metod, byla vybrana
jako nejvhodnéjsi luminiscenéni metoda zalozend na stanoveni intraceluldrniho ATP, ktera
respektuje specifity MSC — predevsim morfologické zmény v pribéhu kultivace a nizké
nasazovaci hustoty. (Vistejnova, Dvorakova et al. 2009) V dalSim kroku byl sledovan vliv
nativniho rozpustného hyaluronanu na prabéh chondrogenni diferenciace MSC
v modelovém peletovém kultivatnim systému. Bylo zjiSténo, Ze hyaluronan v rozmezi
molekulové hmotnosti 100-1500 kDa nema vyznamny ucéinek na miru exprese zakladnich
genovych a histologickych markerd pouzivanych pro hodnoceni néastupu chondrogeneze
v tomto modelu. (Dvorakova, Velebny et al. 2008) Findlni faze projektu prokazala, ze HA-TA
skefold poskytuje vhodné prostfedi pro oseti MSC a jejich chondrogenni diferenciaci
navozenou standardnim chondrogennim mediem. Tento proces mlzZe byt podporen
pfidavkem rlstového faktoru BMP-5, nicméné se zvySenym rizikem nezddouciho

osteogenniho vyvoje.

Hlavni cil prace byl spinén, byl vytvoren metodicky aparat pro vyvoj chondrogenniho
Stépu. S jeho pomoci bylo demonstrovdno, Zze doposud netestovany skefold zalozeny na HA-

TA hydrogelu je vhodnym materidlem pro pfipravu stepu osetého MSC z kostni dfené.
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