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Terapie kmenovymi bunkami pri [écbé chronické koncetinu ohroZujictischemie u diabetik({l

jako ruptura sleziny, akutnf poskozenf plic a pfechodny hyperkoagu-
la¢ni stav (9).

Mezenchymalni kmenové bunky (mesenchymal stem cell - MSC)
predstavuji heterogenni podskupinu stromalnich bunék, které se mo-
hou vyskytovat téméf ve viech tkanich, ale ve velmi malém mnozstvi
(pfiblizné 1 ku 10 000 bunék kostnf dfené). Je véak mozné namnoZit je
in vitro (9). Pro MSC je charakteristickd pfitomnost znak CD29, CD73,
CD90, CD44. Zdrojem MSC je kostni dren, periferni krev, tukova tkan,
embryonadlni tkdné a fetdIni tkan (krev pupecniku, Warthondv rosol,
amnion, amnionova tekutina a placenta). K dalsim alternativnim zdrojiim
patiif zubni dfer, periodontdlni ligamenta, nervova tkan a endometrium
(17, 21). Zvazovala se i moznost pouziti menstruacni krve, &imz by se
zjednodusil odbér i pro samotnou pacientku (22).

MSC v porovnani s BMMNC a PBMNC maji nékolik vyhod. Jsou
lehko dostupné na odbér a majf Sirokou schopnost diferenciace na
jiny typ tkdné. Jejich imunosupresivni a protizanétlivé vlastnostijsou
porad predmétem diskuze (23). Vyhodou je také jejich nizkd imuno-
genicita, tim padem je mozné zvazit i alogenni ACT od zdravého
darce (21). Nevyhodou je potieba kultivace, coz zvysuje ¢asovou
narocnost jejich vyuziti. Odebrana tkan je promyvéna a nafezédna
na nékolikamilimetrové ¢asti, které jsou nasledné vlozeny do nadob
s kultivacnim médiem, kde nékolik dnl rostou. Je moznost tkan
nejprve kultivovat s enzymatickym roztokem (napf. Hank@v roztok),
které z tkané odstrani zbyvajici extracelularni matrix. Tim padem se
izolované bunky nebo jejich shluky uvolni od ostatnich slozek tkdné
a mazou byt dale kultivovény (24).

Dle metaanalyzy Sun et al. 2022 nenf zatim jasné, jestli maji vetsi
terapeuticky efekt MSC pochdzejici z kostni dfené, nebo PBMNC (25).
Jind studie publikovana Lu et al. z roku 2011 prokézala vice zhojenych
defektl za kratsi ¢as (presnéji o 4 tydny) po aplikaci MSC z kostni dre-
né oproti aplikaci BMMNC. Doslo i ke zlepseni perfuze podle méfeni
transkutdnni tenze kysliku (TcPO2), ABI, hodnoceni délky chlize bez
klaudikaci, ABI a magnetické rezonan¢ni angiografie. Na druhé strané
nebyl pozorovan rozdil mezi poctem amputaci a redukci bolesti (26).

Byly také identifikovany endotelidIni prekurzorové buriky (endothe-
lial progenitor cell — EPC), které predstavuji skupinu bunék sklddajici se
z 2 hlavnich linif, a to z hematopoetické a endotelidIni. Hlavn{ zastupci
hematopoetické linie jsou myeoloidni angiogenni buriky (myeloid an-
giogenic cells - MAC) pochézejici zmononukledrni frakce periferni krve.
Nejsou schopné diferenciace na endotelové buriky, avsak podporujf
angiogenezi pres jejich parakrinnf aktivitu. Endotelidlni linii predstavujf
endotelidIni kolonie formujici buriky (endothelial colony forming cells —
ECFC), které pochdazeji z pupecnikové krve nebo mononukledrni frakce
periferni krve. Majf prolifera¢ni potencial a schopnost formace cév de
novo i reparace poskozenych cév (27).

Za pomoci neurdlnich kmenovych bunék (neural stem cell - NSC)
je potencidlné mozné docilit regenerace postizenych perifernich nervd
(28). NSC se nachazi ve ventrikularni, subventrikularni (v-SVZ) a sub-
granularni zoné (SGZ) mozku (29). Pouziti téchto bunék ma ale nékolik
limitaci. Prvni z nf je vysoké riziko pfi jejich odbéru, dale malé mnozstvi
odebranych bunék, a nakonec i jejich nizky proliferacni potencial (30).
Studie ohledné pouziti NSC pfi lé¢bé pacientl s CLTI zatim zadné
nejsou. Dosud byla publikovana pouze studie ohledné pouziti NSC
u pacientl po cévni mozkové prihodé, kterd popsala urcité zlepseni
motorické hybnosti u pacientl po ACT, ale je potfeba jesté mnoha
dalsich studif (31).

Endometridini kmenové buriky (endometrial-derived stem cells— EnSC)
majf vysokou schopnost proliferace a diferenciace, proto predstavuji poten-
cial pro regeneraci tkané. RovnéZ jako MSC vykazuji nizkou imunogenicitu
a schopnost parakrinni aktivity, coz ma klicovou roli v procesu angioge-
neze (17). Navic endometridni progenitorové bunky a mezenchymalnf
bunky pochazejici z menstruacni krve jsou schopné se vin vitro i vin vivo
podminkdch transdiferencovat na myoblasty/ myocyty (32). Nakonec
v in vitro podminkéch byla potvrzena i schopnost diferenciace EnSC na
neurdlni burky. Pomocf EnSC by bylo proto potencidlné mozné nejenom
stimulovat angiogenezu v postizené konceting, ale i zlepsit stav svalové
tkdné a perifernich nerv (17). Jednotlivé typy kmenovych buriek a jejich
znakd jsou uvedeny v tabulce 1.

Tab. 1. Prehled kmenovych bunék, jejich zdroje a typické povrchové znaky (17)

Typ kmenovych bunék Zdroj Povrchové znaky (phenotype)
Mononuklearni frakce bunék kostni diené Kostni dren CD34+, PROM1 (CD133)+, KIT (CGKit)+ CD14-, CD45-
(BMMNCQ)
Frakce jadernych bunék z periferni krve Periferni krev, krev z pupec¢niku, vyplavené z kostni | CD34+, CD14-, CD45-
(PBMNC) drené
Mezenchymalni kmenové buriky Kostni dfen, periferni krev, pupecnik, tukova tkan, | CD73+ CD90+, 105+, CD34-, CD45-, D11b-, CD14-,
(MSC) svalova tkan, klze, tkan srdce CD19-, CD79a-, HLA-DR-
Myeoloidni angiogenni bunky Mononukleédrni frakce periferni krve CD45+, CD14+, CD31+
(MAQ)
Endotelidlni bunky formujici kolonie Pupecnikova krev, mononukledrni frakce periférni | CD31+, CD105+, CD146+, CD 34+ (exprimace mUze
(ECFC) krve v prlibéhu expanze in vitro klesat)
NeurdIni kmenové burky Ventrikuldrni, subventrikuldrni a subgranularni CD184+, CD24+, nestin+, FGF-R+, GFAP+, SOX1/2+,
(NSQ) zéna mozku, neurosféry, prekurzorové neuralni FOXO-3+, TLX+, CD271+, CD44+

embryondlni kmenové bunky
EndometridIni kmenové burnky Endometrium CD146+, PDGF-, R+ CD29+, CD44+, CD73+,
(EnSQ) CD90+, CD105+, SSEA-1, CD34-, CD31-, CD45-

CD - the cluster of differentiation, PROMT — prominin-1, c-Kit — stem cell factor receptor, HLA — hlavni histokompatibilni komplex, FGF-R — receptor pro fibroblasto-
vy rastovy faktor, GFAP — glidini fibrildrni protein, SOX1/2 — SOX transkripcni faktor, FOXO-3 — Forkhead box O3, TLX — TLX transkripcni faktor, PDGF — destickovy rdstovy
faktor, SSEA-1 — stage-specific mouse embryonic antigen
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