Védci hledaji nové moznosti regenerace
nervove tkané pomoci molekul mikroRNA
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Cévni mozkova prihoda, lidové mrtvice, je nahla porucha krevniho obéhu mozku, ktera vede
k nevratnému poskozeni mozkové tkane.

Celosvétové se jednd o druhou nejéast&jsi pricinu umrti. V Ceské republice se kazdoroéné vyskytne
priblizné 25 tisic novych pripadl. Intrakranialni trauma neboli traumatické poranéni mozku
predstavuje poranéni zpiisobené fyzickym traumatem (napr. iderem, Urazem, autonehodou apod.),
pri¢emz poniceny byvaji ruzné ¢ésti mozku dle mista poranéni. Poslednim typem poranéni jsou misni
1éze vzniklé v dusledku devastujiciho poskozeni nékteré Casti michy. Pri tomto typu poranéni dochazi
k preruseni vedeni vzruchti michou, ¢imz je ovlivnéna nejen hybnost koncetin, ale taktéz ¢innost
mnohych télesnych systémil, coz vede k vaznym a trvalym zdravotnim nasledktm.

I pres obrovsky pokrok ve védé a medicing, zustévaji metody diagnostiky a 1éCby poranéni mozku a
michy znaCné omezené. Ackoliv dnes jiz zcela neplati, ze ,nervové bunky se neobnovuji“, obnoveni
funkce poskozeného nervového systému je stale vzdalenym cilem, na jehoz dosazeni pracuje mnoho
védeckych tymi po celém svété, mezi které patii také tymy védct z Ustavu experimentélni mediciny
AV CR (UEM AV CR) a Biotechnologického tstavu AV CR (BTU AV CR) v centru BIOCEV, které se
spolecné rozhodly hledat nové moznosti diagnostiky a 1é¢by téchto zavaznych stavi. V rdmci
projektu podpofeného Grantovou agenturou CR s ndzvem ,MikroRNA v poranéni nervové soustavy:
potencialni tloha a terapeuticky vyznam“ si oba tymy vytycily nesnadny cil, a to odhaleni zmén v
nervové tkani na Grovni genové exprese po poranéni mozku a michy, se zvlastnim durazem pravé na
misni poranéni. Na studii se podileli také védci z Wroclaw University of Environmental and Life
Sciences v Polsku.

Zé&kladem spolupréce byla sekvenacni analyza molekul mRNA a mikroRNA v experimentalnim
modelu miSniho poranéni, diky které védci ziskali komplexni informace o zménach exprese mRNA
molekul ridicich kliCové procesy ovliviiujici poranéni michy, ale i jejich regulacnich elementa
molekul mikroRNA. ,Zjistili jsme velmi dramatické zmény v expresi gentl, které jsme
charakterizovali dle biologickych funkci a sou¢asnych poznatkt. Tyto zmény byly zdrovern
doprovdzeny i vyznamnymi zménami ve sloZeni bunécnych typt, coz zdsadné méni bunéc¢nou
strukturu postizené tkané. Ndsledné spojeni téchto informaci s detailnim popisem zmén regulacnich
molekul mikroRNA nam dovolilo identifikovat klicové molekuly, které maji tstredni roli v
probihajicich patofyziologickych procesech, z nichz role nékterych byla jiz drive popsdna, nekteré
jsou vsak zcela nové a potenciondlné terapeuticky zajimaveé,” vysvétluje hlavni resitelka projektu
Nataliya Romanyuk, Ph.D., z Oddéleni regenerace nervové tkané UEM AV CR v centru BIOCEV.
Ovérovani vyznamnosti téchto novych cilli je predmétem probihajicich experimenti a bude zékladem
i dalsich projektu.

Dramatické zmeény v genové expresi po poraneni byly provdzeny vyraznymi zménami ve slozeni
bunécnych typi, coz zdsadné ovliviiuje bunéc¢nou strukturu postizené tkané. Ndslednd kombinace
téchto informaci s podrobnym popisem zmén v regulacnich molekuldch mikroRNA ndm umoznila
identifikovat klicové molekuly, které maji ustredni roli v probihajicich patofyziologickych procesech
a jsou potencidlnim terapeutickym zdjmem.

Vyuziti molekul mikroRNA pro cilenou manipulaci patofyziologickych stavii je v poslednich letech
velmi aktudlni a pritahuje stéle vice pozornosti védct z raznych obord. Jejich dal$im slibnym



vyuzitim je jejich diagnosticky potencial. ,Vzhledem k tomu, Ze molekuly miRNA jsou ve srovndni s
jinymi nukleovymi kyselinami relativné malé, snadno se tak vylucuji do mezibunécného prostoru a
télnich tekutin, kde mohou byt detekovdny a slouzit jako biomarkery ukazujici zdvaznost poranéni ¢i
naznacit jeho nepriznivé ndsledky. Pritom v soucasné praxi je diagnostika zdvaznosti poranéeni z
velké ¢dsti zaloZzena na posouzeni reflexu, coz je u pacientt v bezvédomi nebo pod vlivem lékii
znacne obtizné,"” vysvétluje Lukas Valihrach, Ph.D., ze spolupracujici Laboratore genové exprese
BTU AV CR v centru BIOCEV. Pravé vyuziti molekul mikroRNA pro diagnostiku mi$niho poranéni je i
cilem dal$iho projektu tymt z UEM AV CR a BTU AV CR, s vyraznou podporou doc. MUDr. Alese
Hejcla, Ph.D., ktery koordinuje doktory z jedendcti Ceskych nemocnic spolupracujicich na tomto
projektu.

AC jsou obé zminéné studie omezeného rozsahu, jejich autori véri, ze prinesou dulezité poznatky o
uloze mikroRNA pri opravé a regeneraci poSkozené nervové tkéané. Objasnéni zmén v bunécnych
funkcich spousténych mikroRNA za fyziologickych a patologickych podminek mize otevrit zcela novy
pohled na diagnostiku a prognézu poranéni centralniho nervového systému a prispét k jeho
efektivnéjsi 1écbé v blizké budoucnosti.
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