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Bunéecne terapie

Jr

m Pfi onemocnéni nebo poranéni je
znicena, poskozena nebo sprévné
nefungu e rada bunek, tkam Ci organdl.
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Bunecne terapie
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= Transfuze krve
= Transplantace kostni drené




Zdroje bunek pro tera

m Plod
m NOovorozene
m Dospély da




Terminalne diferencované
bunky dospelého darce
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Ma sva omezeni

A




Kmenoveé bunky
dospelého darce

m Tzv. organoveé kmenové bunky
(dospéle kmenovée bunky
— adult stem cellgass Rac
prakticky ve vSe el
m Zajist'uji regener E’ 3
= Vyskytuji se i v tRARICHEES
regeneracni kapdaious
m Podileji se na naq
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Dospelé (organoveé)
Jrkmenové bunky

Asymetrické bunécné déleni

s Kmenovost jim dava nika
m Opusténi niky — diferenciace

m Vyskytuji se v rliznych tkanich

napr. mozek, tuk, kostni dren ...




Dospeéle kmenoveé bunky




Osud ASC byl sledovan
+pomou exprese GFP

~Nove" bunky

v postizeném miste
vznikaji i fazi.

Jsou tetraplodini.
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Myogenni bunky v mozku
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yogenni bunky vnesené [ RIS
do mozku novorozenych g i it R
mys| A

V mozku diferencuji
na ,heurony"

Exprese markerQ zralych |” 2 o+ i
neuront v bunkach e R
myogenniho plvodu




Degenerace sitnice
lécba -potkan

m Potkandm s degenerativnim
onemocnénim sitnice byly do
ocasni zily injikovany
mezenchymalni kmenove
bunky kostni drene (MSC)

m Zakrok byl proveden pred
nastupem degenerace
svéetloCivnych bunek

m Zabudovani bunék do sitnice

MSC
Y s /9
.---‘-'-r“:||I ..

04 SEg R
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Degenerace sitnice
lécba -potkan

jL

= Neosetrena zviratoyysms
degenerace e
abnormalni cévy [
prednostné v okoli nervu

m OsSetrena zvirata
bez degenerace




Degenerace sitnice
lécba -potkan
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m MSC zabrani redukci vrstvy
svetloCivnych bunék v sitnici
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Degenerace sitnice

lécba -potkan

r\N7s

m MSC zvysi pro
v sitnici

dukci trofickych faktort

Osetreneé zvire

Neosetrené zvire
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Lécba poskozené rohovky

Jr

m Poskozeni rohovk
vcetne kmenovyc
ounek rohovky

m Odbéer kmenovych
blgnek ze zdraveho
oka

m Kultivace kmenovych
bunék na fibrinu

m Transplantace
kultivovanych bunek
na poranéne oko

(Rama et al.: NEJM, 2010)



Bunky novorozence

m Darovani vere

m Uskladnéniv s
Dance pro vias
notrebu za 20-40 tis.
K¢ a rocni poplatky




Proc darovat
pupecnikovou krev?

gﬁeénikové krev je
ahrada za kostni dren
acient ji Iépe prijme — neni
utna tak velka shoda jako
kostni drene

ance vyuziti vlastni

»odlozené™ krve je 1:200

tisicim

W Ddebere se max. 1 dl staci

rsRacasees - jen diteti (vyviji se metoda

rachednil paiilets dita parmoens lekémil expanze kmenovych bunek
ho mars stimulaci Notch receptoru)

= Existuje mezinarodni sit’




Soukromeé banky

m Verbuji klienty v citlivém zivotnim
udobi - teéhotenstvi

m Slibuji vyuziti IeCby, ktera jesté
neexistuje (Parkinsonismus apod.

= Co bude s krvi

zkrachovalych SO UrcCe

bank?

Cord Blood Preservation



Fetalni bunky

- heurony pro Parkinsonovu
chorobu




Komplikace lécby
fetalnimi bunkami

Jr

m Chlapec s ataxia-telangiectasia

m Dédicna porucha imunitniho systému
provazena poruchami koordinace pohybu

m Lécen injekcemi nervovych bunék plodl do

mozku i pod mozkoveé pleny v9, 10 a 12
letech

Ve trinacti letech tvorba
nadord v mozku

Nadory odvozené z
bunék nejméneé dvou
darct




Typy bunek dle
potencialu diferenciace

+

m Totipotentni — vyvoj v celého jedince
= Pluripotentni — ve vSechny typy bunék
napr. ICM, ESC
m Lineage-restricted stem cells
mezodermalni, ektodermalni, entodermalni
s Committed stem cells
— vyvinou se v dany typ bunky
= Progenitorove bunky
— déli se, nejsou kmenove
s Terminalné diferencovane bunky
— krvinka, neuron



Pluripotentni ASC (?)
+

m Mezenchymalni kmenové bunky kostni
drené

m Bunky ziskané z amniové tekutiny
(AFS bunky

amnionic fluid-derived stem cells)



AFS bunky

Diferenciace
Amniocentasis
Amniotic fluid—derived Multipotential Tu k
cells c-Kitt cells
o 0 B, abis @ Kost
—_— 8" a's ﬂ'-l —_— u"ﬂgﬁ",% —_—
Expansion Sva I
and
immunoselection N e u ro n y
S Genetic Cé
testing Vy
V 4

Jatra

Intezivni mnozeni — zdojnasobeni poctu za 36 hod.
Stabilita — 250 generaci bez zkraceni telomer
Mnozi se bez ,feeder layer"



Bunky z AFS jsou funkcni
+

m Formovani kosti v téle mysi na
alginato-kolaganovém podkladu

m Integrace do mozku in vivo
m Produkce mocoviny z hepatocytl



AFS bunky

2, s = Vneseni
B e vznikly'/cb

4 neuromu do
— ~__ hipokampu mysi

= Vnheseni
osteogennich
bunék na

podkladu do
téla mysi




AFS bunky
+

= Hojeni zlomeniny stehenni kosti

Scaffold scaffold scaffold
+ kostni dren + AFS bunky



Embryonalni kmenové
bunky

= Bez omezeni se mnozi

= Diferenciace na typy bunek
—Entod
—Mezo
— Ektod




Lze je vypestovat

m Z embryoblastu blastocysty




Lidska blastocysta

+




Blastocysta zbavena ZP

+




Kultivace izolovane ICM




Kultivace 7 dni




Kultivace 10 dni
|




Kolonie ESC 3 dny po
prvni pasazi




Zdroje blastocyst

= ,hadbytecna" embrya z IVF
= cilené tvorena e y<
nIVF
sklonovani







Diferenciace pluripotentnich
kmenovych bunék na organ

+

m Xenopus- pluripotentni kmenove bunky
m Exprese 7 gent typickych pro ,eye-field"

m Po transplantaci pluripotentnich bunék —
vznik epitelu

m Po transplantaci pluripotentnich bunéek s
expresi 7 gent ,eye-field"

- vznik oka



Diferenciace pluripotentnich
kmenovych bunék na organ

+

Freparation of donor ; -
cluripotent oslls Complete eye primordia replacement

._ Lit) J i 1 only
Cuuurem o UL epidermis

Stage 15
J

~

Full eye
transplant

Culture to
Stage 15

Partial eye primordia replacement
(Mosaic Analysis}

\ 1) Partial eye
I transplant

Culture to
Stage 15




Diferenciace pluripotentnich
kmenovych bunék na organ

=
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m Prenos
pluripotentnich
bunek s expresi
genl eye-field
do slabiny pulce

m Tvorba struktury
podobné oku




Diferenciace pluripotentnich

kmenovych bunéek na organ
D= |

m Nahrada zniceného
oka pulce
pluripotentnimi -
burikami s expresi B 5
gend eye-field e

m Vznik funkcniho oka
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Diferenciace ESC iIn vitro

+

m MySi ESC
m Extracelularni matrix jako podklad
m Diferenciacni rlstové faktory

m Diferenciace bunék na opticky vacek
(optic vesicle)




Organogeneze in vitro

\1
Rx_GFP

Dalsi kultivace N AN \ .
Y 4 Y 4 v . 4 *
m Vchlipeni steny e

m Tvorba optického ﬁﬁ“ﬂ

poharku (optic cup)




Jak proverit ESC?
+

= Markery — dokazou vyloucit, nikoli
potvrdit

m Zvireci ESC
Injekce do blastocysty

Injekce do varlat
imunodeficitnich mysi



Provérovani lidskych ESC

+

= Diferenciace in vitro
= Injekce do mysi blastocysty
= Injekce do zvireciho plodu (ovce)

m Vznikaji chiméry s rtiznym
podilem lidskych bunek a tkani



Technicke problémy
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A) Diferencia
z ESC miize v

= Reseni:
Zdokonalit di



| Technicke problémy
|




Prvni klinické zkousky

JrIéi:'by bunkami z hESC

m 2009 - americka firma Geron

m Lécba poranéné michy
progenitorovymi bunkami dendrocytd

m Obnova myelinizace
m Produkce rlstovych faktord
m Obnova funkce neurond



Prvni klinické zkousky
lécby bunkami z hESC

ving Source for the Scalable Manufacturing of Replacament Calls for Ev in the Bod

Undifferentiated hESCs Differentiated Cell Types Therapeutic Uses

Neural Cells

Spinal Cord
Injury and

Parkinson's
Diseasa

Heart Failure

Diabstes

Tolerance
Induction and
Cancer
Immunotherapy

Osteaporosis
and Bone
Fractur:

and Liver
Faifure

o

Gray matter

White
matter

ed axon

Extension of
the lesion
due to
secondary
damage

Glial =

Cyst

Central _
on

S

o igodendrocyte




Proverka bezpecnosti
lécby bunkami z hESC

GRNOPC1

- Survives in the Injured Spinal Cord

- Induces Myelination

- Produces Neurotrophic Factors

- Reduces Parenchymal Cavitation
1977 Rodents - Improves Locomotor Activity

- Predominantly Neural Cell Types
Observed

858 Injected with - Non-Neural Differentiated Cell Types
GRNOPC1 Observed in Some Animals

- Does Not Produce Teratomas

- Does Not Induce Systemic Toxicity
5x10° OPC1

Tested in Studies

- Does Not Induce Allodynia
- Does Not Increase Mortality

- Avoids Direct Allogeneic Immune
Responses




Myelinizace neuront
poranéné michy - potkan

9 Months After No Treatment 9 Months After GRNOPC1 Treatment

- —— —




Prvni zkousky

® Open Label Trial

* Subacute, Functionally Complete
Spinal Cord Injury with a

Neurological Level of T3 to T10 Cervical

e 2%x10° Cells

* Transplant 7-14 Days Post Injury Stabilit
ability

of trunk Thoracic

* Temporary Immunosuppression with
Low Dose Tacrolimus

* Primary Endpoint: Safety
- Neurological
- Overall

e Secondary Endpoint: Efficacy
- ASIA Sensory Score
- Lower Extremity Motor Score




Produkce prekurzorovych
bunek

Jr

m [esty zastaveny 2011




Lécba makularni
degenerace

Jr

m Kultivace pigmentovanych bunék
sitnice z lidskych ESC




Lécba makularni
- degenerace

+

Pigmentovné
bunky sitnice po
transplantaci
prezivaji, mnozi
se a funkcné se
zapojily do

sithice

————— T ll—
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Lécba makularni
degenerace

ETDRS

m Prikazna obnova |
zraku -
operovaneho oka [

Hand
Hand mo

12 weeks Hamd mo

Operated eye

Baseline Hand motion
Counting fingers
Counting fingers

ting fingers

Table: Change in viswal acuity after hESC-RPE transplantation in patient
with Stargardt’s maoular dystrophy






http://www.usc.edu/hsc/dental/ghisto/skn/c_37.html
http://www.usc.edu/hsc/dental/ghisto/cv/d_59.html



http://www.usc.edu/hsc/dental/ghisto/skn/c_37.html

Embryonalni






http://www.usc.edu/hsc/dental/ghisto/cart/c_13.html
http://www.usc.edu/hsc/dental/ghisto/musc/c_14.html
http://www.usc.edu/hsc/dental/ghisto/end/d_49.html
http://www.usc.edu/hsc/dental/ghisto/cv/d_59.html

Makak nejde klonovat.
Pljde Clovek?
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Korejsko-americky tym
Narodni universita Soul

-,

. a
Woo Suk Hwang Jose Cibelli



Unor 2004




Kvéten 2005
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Listopad 2005 - skandal

" WA4

- darcovstvi vajicek

Woo Suk Hwaﬁ Sung Il Roh
National Soul University Klinika MizMedi
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Listopad 2001 - ACT

Pokus o terapeutické klonovani
Fiasko



2007 — ESC z embrya

NTSC - makak -
+ .

m 304 OOCYtﬁ Shoukrat Mitalipovﬁa-‘ '
Oregon National &
L] 35 blaStOcyst Primate Research =

Center

m 2 linie ESC

m VySSi ucCinnosti dosazeno setrnejsim
nakladanim s oocyty a embryi

m Nebarvi se chromatin pro enukleaci
oocytu


http://www.nancarrow-webdesk.com/warehouse/storage2/2007-w45/img.64839_t.jpg

ESC z embrya NTSC -
clovék

+

Tachibana et al. Cell (2013)  gnoukhrat Mitalipov'”

Oregon National
Primate Research
Center

e (tm 7=z 1}
(1 {\.{5 R!Wse:géwf

| blastocysta
% tradicnim postupem
SR\ (&“ iR L embryoblast
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http://www.nancarrow-webdesk.com/warehouse/storage2/2007-w45/img.64839_t.jpg

ESC z embrya NTSC -
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ESC z embrya NTSC -
clovék




Cybridy
4

s Embryo je vytvoreno prenosem jadra lidske
somatické bunky do oocytu ciziho druhu
(mys, kralik, skot)

s Omezeny vyvoj embrya
MysS — blok vyvoje ve 2 blastomerach
Kralik, skot — blok vyvoje v 8-16 blast.

m Velké poruchy v expresi gent
Vyrazné odchylky v expresi 2 — 3 tis. genl
Jen vyjimecne exprese nanog, Oct-4, Sox-2



Indukovane pluripotentni
kmenoveé bunky

+

A\ DSTON] (1 ADSTO!

GLADSTON 12N
() ]

m Nobelova cenu za fyziologii a medicinu
2012



Indukovane pluripotentni
kmenoveé bunky

+

m Indukovana exprese vybranych
transkripcnich faktort

Oct3/4
Yo) @
c-Myc
Kif4

nikoli
Nanog




Indukovane pluripotentni

m Po vneseni do blastocysty
vytvori se chimeéra

m IPSC

diferencuji na vSechny tkané

m U 20% C

pochazejici




2007 - zopakovano u
lidskych somatickych bunek

m Retrovirove vektory
m Vheseny geny pro
transkripcni faktory

COMPARATIVE AMNALYSIS

1 |:h I :;

Expra ;: fI
Fr' t
t ::Iﬁ t t




Vznik indukovanych
pluripotentnich bunék iPC

+

Kozni
bunky

iPC Vétsi Spontanni
zvétseni diferenciace



Rizena diferenciace iPC




IPC

idskych
i mysi

Teratomy z |
- ve varlet

hrada onkogenu c-Myc za gen Wnt

Y 4

Ze pomoci ha

4

M



Lidskeé iPSC

James Thomson
University of Wisconsin

m Retrovirové vektory
m Prenos transkripcnich faktorG
OCT4, SOX2, NANOG a LIN28

Obesel se bez c-MYC, ktery indukuje
nadorove bujeni

Pro tvorbu iPC Ize pouzit rlizné
kombinace transkrip¢nich faktort



Rizena diferenciace iPSC

+

Tkan tenkého streva

m Zajisténi exprese
gent klicovych pro |5 "
Vyvoj stfeva v presné [ 7 L2
urcene sekvenci e N AR

m In vitro vznik Gtvaru | S oo
s markery a R -
morfologii tenkého T




Mlade dvou samcu

m Tvorba iPSC z ¢ " || "
fibroblastu samce 0000
= Selekce linie bunék, AL ILA LAY
které ztratily Y 9/2.9 9598 ¢
chromozom (XO) 0 “ " T
= Pfenos XO iPSC do 008 50 08

samici blastocysty D000
2 " u




Mlade dvou samcu

+

m Vznik chiméry s
dvéma populacemi
oocytl

m Pareni chiméry
samcem
m Potomci nesou

dedichou informaci
dvou samcu




Y 4

Potencialne
u cloveka

vyuzitelné



http://www.ivf.net/cgi-bin/imagedatabase/imagedb.cgi?search_and_display_db_button=on&db_id=9&exact_match=on
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http://www.ivf.net/cgi-bin/imagedatabase/imagedb.cgi?search_and_display_db_button=on&db_id=247&exact_match=on
http://www.ivf.net/cgi-bin/imagedatabase/imagedb.cgi?search_and_display_db_button=on&db_id=9&exact_match=on

Porovnani potencialu
hESC a hiPSC

Jr

Diferenciace na bunky, znichz se tvori
cévy a krvinky

Rovnocenna u bunék z ESC a iPSC




Porovnani potencialu

hESC a hiPSC

+

Krvetvorné bunky z iPSC

Cévy z iPSC

CFU-Mk




Porovnani potencialu

hESC a hiPSC
|

Bunky z hiPSC
mnohem nachylneéjsi k apoptoze

Angiogenni marker —
Kaspaza 3 +
Fragmentace jadra +




Porovnani potencialu

hESC a hiPSC
+

Bunky z hiPSC

Omezené déleni
Progresivni starnuti




Porovnani potencialu
hESC a hiPSC

+

Mnozeni bunek
diferencovanych

na erytrocyty




Imunologicky univerzalni

lidske iPSC
+

Vytvoreni linie iPSC

m narocné, zdlouhave, nizka uspesnost

Univerzalni linie

m Delece gent nutnych pro expresi
MHC 1 a MHC 2 (B2M a CIIT)

m Likviduje je imunitni systém - NK cells

m Zvyseni exprese genu CD47

— rezistence k NK cells



Imunologicky univerzalni

lidske iPSC
+

m Prenos modifikovanych h iPSC mysim s
humanizovanym imunitnim systémem

m Bez imunitni reakce.
m Diferenciace na kardiomyocyty

m Prenos mySim s humanizovanym
imunitnim systémem — bez reakce



Organy z lidsko-




Potkan PDX1- s IPSC mysi

Pankreas

Insulin




Oko z IPSC

+

m Blok gen Pax6 + prenos IPSC potkana




Exprese rediferenciacnich
faktort in vivo

jL

m Pokud jsou geny Oct4,Sox2, c-Myc,
KIf4 aktivovany in vivo (v bunkach v
teéle zvirete) dochazi ke spontannimu
vzniku teratomdl




Exprese rediferenciacnich
faktort in vivo

Jr

m In vivo dochazi k rediferenciaci na
totipotentni bunky.

m V teratomech se objevuji i bunky
placenty.




Korigované exprese
in vivo - omlazeni

| H3K9me3 _ H3K9me$

O KI‘étkOdObé HW H4K20me3

Epigenome Epigenome

cyklicka exprese Uy S
Oct4 g

Sox2
Y e
c-Myc

m Epigeneticke zmeny N
(‘*—Jf\@ " KIf4 c-Myc

Cellular senescence

Lifespan

Older WT mouse Improved regeneration



Korigované exprese
in vivo - omlazeni

+

Mysi s dedicnou progerii

Progerie Progerie + faktory WT



Korigované exprese
in vivo - omlazeni

jL

MysSi s dédicnou progerii
Zlepseny stav organu

Proé‘er?éizl-’ﬁ"ﬁibrw




Rediferenciace bunek
INn VIVO

¥iral dalvery of
franzciption faciomn

S O S,

[ TF H 4=5FF|

s Adenovirove vekt
= Transkripcni faktqus
Neurog3 ;
Pdx1 aal
Mafa = [iaeicaT :
s Rediferenciace na
s Indukce tvorby inzulinu

al 1y 1:-.- -.1: :|'.n'rrr:|

U VCE



Rediferenciace bunek
INn VIVO

+

m Indukované bunky
jsou
morfologicky
| fyziologicky
neodlisitelné
normalnich
beta-bunék




Prima rediferenciace
fibroblasti na neurony

+

m Fetalni fibroblasty
m Transfekce 3 geny A e
transkripcni faktory Ascl1 Brn2, Myt1|

m Diferenciace na neurony e~
,'./‘ .
m Neurony jsou funkeni |, 7 . |

tvori synapse
A

Mm




Prima diferenciace fibroblastt
srdce na kardiomyocyty

Po infarktu vneseny
do fibroblastl
srdce mysi po
retorovirtl gen
Gata4

Mef2c

Tbx5
Vznik kardiomyocytd

(2 jadra)




Dopamine-producing cells

Meural stem cells

Myocardial cells

Glial cells

Pancreatic §-cells

Hepatic cells

Vascular endothelial cells

Bone cells, osteoclasts

Myoblasts

Hematopoietic stem cells

Dermmal cells

Parkinsonls disease

Spinal cord injury

Myocardial infarction,
cardiomyopathy

Demyelinating disease

Diabetes

Hepatic metabolic disorders ——

Arteriosclerosis - e

Bone tumors, /
trauma-induced bone loss, -
0Steoporosis
Muscular dystrophy /

Leukemia,
blood transfusions

o

Bum-induced skin damage —

Differentiation of & mouse ES cell and potential future treatments for diseases

f ~

i
- |
-

_-___._,..-




Tkanoveé a organove
inzenyrstvi




Zakladem jsou vhodne
polymery
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Polymerové vazy a slachy

o0 . Bx 28.8 ky 1™ DREXEL U. #AR4 T+



Chrupavky z pacientovych
chondrocytt

jL




Pestovani chrupavky




échyr

covy m

Umely mo




In vitro kultivovany mocovy
meéchyr pacientiim
| se spina bifida




Mocova trubice

+

m Vyvojovy defekt
mocovetubice

m Nahrazena trubici
vypéstovanou na

polymerovém
scafoldu in vitro




Priduska

-tlaps priadusky
nasledkem TBC
s Zaklad implantatu -

trachea darce zbavena
vsech jeho bunék

= In vitro narostly na
pridusnici pacientciny
bunky z kmenovych
bunék kostni drené

s Pacientka Zije bez
Imunosupresiv



http://media.novinky.cz/731/147313-original-94auo.jpg
http://media.novinky.cz/731/147313-original-94auo.jpg
http://media.novinky.cz/731/147313-original-94auo.jpg

Priduska

+

Pred zakrokem

Po zakroku




Priduska

B ti‘iprava pridusnice darce
zaCatek

15 cykld odmyvani
detergentem

27 cykll odmyvani
detergentem




Priduska

Jr- Bioreaktor
Kultivace probiha z poloviny na
vzduchu, aby byly bunky schopny
existence v dychacich cestach.




Umeéle pestované cévy

tstuy se na truM-

= Vnéjsi vrstva hladke sVan
= Vnitrni vrstva endotelu vy £IN/

= Do trubice je pnv¥den zw"ny roz o
pod tlakem v pulsech ; \\ s



Mechanicka stimulace

m Je dllezita pro spravny
vyvoj tkani a organd

Doklada to napr. ridnuti
costi u astronautd
nobyvaijicich delSi dobu
ve stavu beztize




Umelé céevy bez polymeru
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Sonografie umele cévy
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Popaleniny na velké plose




Organogenesis
— vypeéstovana kiize

- zivé bunky




Kultivace
keratinocytti
a fibroblastu




Dermagraft




NERVEOAWALIEN S
nedokrvenim

'''''''''



Umelé nahrazky krve




Podnét — virové nakazy
pri transfuzi

hepatitidy




Perfluorokarbony




Hemoglobiny

‘ Helical Model for o-Carbons of

Deoxy Hemoglobin

Yellow -- Alpha subunits

Problém se stabilitou
Poskozuji ledviny



Umele erytrocyty
+

Polymer kys. mlécné a glykolovée — PLGA

m Biokompatibilni, blodegrad@@:gny S /,.\,.\;
m Sférické ,baldnky™ po kbntqktux ‘*'f‘\“\f

rozpoustedlem koIabUJ“deﬁer@f\ =1

= Potazeni proteinem \JH = "D;‘"f”}‘g"‘m

s Odmyti PLGA \"‘\r\\ m/‘i:\\\@}’
— ) A (O Sy
= Vznik nosice s vIastnostmT eﬁt\'oc»ftu LO~C

m Lze jej plnit hemogloblnem ale i leky



Nahrady kosti

yJuméeleé klouby"



Kolenni kloub

.

Copynght MMG, Inc 1996

Frant Wiew

Side View
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Upevneni umeélého kloubu
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Umela kost

| = 80. léta
- synteticky hydroxyapatit
m 2. generace

-synteticka skla

(ktstky stredniho ucha,
zuby, obratle)

= 3. generace resorbovatelné
pény uvolnujici ristové
faktory




Kost a chrupavka z
kmenovych buneék

. 4 '
o
’ - -
¥ - '
oy
£
.

chrupavka

kost

polymer



Rekonstrukce zubniho
alveolu

+

Vyrazeny reza
Zniceny alveo

Rekonstrukce alveolu

unky

Zubni implan




In vitro vytvoreny germon
Jrzubu (Ikeda, 2009)

remnshtuted for 5-7 d
tooth germ

:. ..-*"' .r]
ulf"IL.ﬂl:: cells % — - -ﬁ . Q

"\..
'.'

Collagen gel Extraction and
.-‘: i wound healing Transplanted

Mesenchymal cells bioengineered tooth




VIaSOW folikul (Toyoshoma 2012)

Epidermal | Intrademmal
Embryonic cells P I-_'"',:-I
skin pelage Bulge g [h

apithelial calls p—m
fi g

Subransl
Dermal calls

Primary

OP cells

m Bunky lidské kize

m Kultivace in vitro

m Vznik zarodecneho folikulu
m Po transplantaci — lidsky vlas 5







Rekonstrukce lichich
kosti

Jr- Pacient s Treacher-Collinsovym syndromem
- absence licnich kosti
- ohrozeni oka pri padu
m Pouzita
- mineralni komponenta
z kosti darce -
- vlastni kmenové bunky J
tukove tkane
- BMP2




Srdce
4

= Rocné umira na selhan
srdce nebo infarkt 12
miliont lidi

m V USA

- infarkt 800 000 lidi
rocné

- celkem 8 milioni lidi pc
infarktu

- 500 000 rocné umira ne
selhani srdce




f
“% = Husta sit’ cév, které dodavaji srdci
//; kyslik a ziviny a odvade€ji zplodiny
7 latkové vymeny

F g
i

aktivnich bunék nameéstnanych v
malém prostoru

m Akce bunék je vzajemné velmi
dobre koordinovana




Srdce - prirodni vs. umelé

NATIVE MYOCARDIUM

ENGINEERED CONSTRUCTS

~ 500 million cells/cm?®

~ 500 million cells/em?;

coupling

Cells . 1-5 mm thick
Multiple cell types Multiple cell types
Blood flow Medium perfusion
Oxygen supply Capillary network Channel arrays
Hemoglobin Perfluorocarbons
Physical forces Excitation - contraction Electrical stimulation

of contractions




M

)

]

A — pumpa pro zivny roztok
B — vymenik plynd
C — polymerova , kostra"

Osazeni bunkami srdecni svaloviny
(100 miliont bunék na 1 ml)

Tok média 0,1 ml/min

Elektricka stimulace bunék

&
. Syl Phanine

. After 7 days of cultivation

Dy 15 Wy AT NN




I ; = Stimulace

J \‘: o

Elektricka stimulace bunek vede ke
zméene ultrastruktury kultivovanych
bunék. Tvorba sarkomer, bunécnych
spoju. Exprese myosinu (zelené).



Umelé bio-srdce (potkan)

{—Decelularizace srdce
m zbavi se bunék
= zbude jen extracelularni matrix

&

.""-




Umele bio-srdce
= Napojeni na krevni obeh

m Recelularizace — bunky srdce plodu a
novorozenych mladat




Umele bio-srdce

+

Vysledek




Umelé bio-srdce
+- Lidske srdce
Decelularizovany scafold
lidsky
praseci
Lidské bunky

Praseci ,,zaklad"


http://www.newscientist.com/data/images/ns/cms/mg20227114.600/mg20227114.600-1_500.jpg

Plice narostlé na
extracelularni matrix

m Decelularizace plic

m Nasazeni 9 typl
plicnich bunek na
extracelularni matrix

m Pri kultivaci in vitro se
obnovi struktura plic |
funkce. :

m Po transplantaci -
funguji




Koncetina

m Injekce svalovych kmenovych bunék
do decelularizované koncetiny potkana



ITOP - integrated tissue —
organ printer

Jr

m 3D tisk velkych a slozitych objektl
m Scaffold + rtizné typy bunék
m Nasledne se vytvareji
Céevy
Nervy




Organoidy
m In vitro spontanné vznikla 3D struktura
m Obsahuje
odpovidajici typy diferencovanych b.
odpovidajici typy progenitorovych b.

m Vykazuje aspon cast funkci, které plni
organ v podminkach in vivo



Human pluripotent
stem cells

Organoidy g

Cultivate embryoid

Mozek s l

\"4

= nervové kmenové bunky '
m eurony

*3%

Grow in gel
droplet

o
-

Spin cerebral
organoids in
bioreactor

Completed cerebral

organoid ready for
various applications



https://en.wikipedia.org/wiki/File:Cerebral_organoid_flowchart.png

Regenerace organi

= Obojzivelnici
@z dediferencuji
P ; specializované bunky

= Plosténky mobilizuji
rozptylené
nedifeencované
bunkysignalem z
poskozené tkane




Regenerace organu

Jr

m Obnova ocni cocky Colka

m Obnova srdecni svaloviny dania




a jejich diferenciaci v nenarusené L ]

Po jejich zaniku je umoznéno
Mnozeni bunek

Diferenciace

Regenerace




Regenerace

mE N =

obojzivelnikt

+

Colek ohfobfichy SN
(Cynops pyrrhogaster) = :_

Regenerace ocni cocky
Nenarusena po 18 amputacich
Nenarusena ve veku 30 let


http://the-scientist.com/2011/07/12/repeated-regeneration/tsonis-lens-photos2/

Kmen mysi MRL

s Geneticky podminéna schopnost
vysokeé regeneracetks

m Klize's | bez jizev
= Srdce regeneruje po spaleni tekutym
dusikem




Ellen Heber-Katz
Wistar Institute

MRL - Murphy Roths Large

mutace pro autoimunitni onemocnéni

Regenerace — mutace genu p21 — kontrola bunécného cyklu
p21 — je regulovan p53
alely geni mmp2, mmp9 a rada dalsSich



Bodlinaté mysi
rodu Acomys

+

Mys Kempova (Acomys kempi)
Mys Acomys percivali

m Mechanicky malo odolna kiize

m Trha se pri napadeni predatorem
= Dovoluje unik




Bodlinaté mysix
rodu Acomys

+ N

Na kdzi se vytvari (itva
podobny blastemu obo Ve 1) gl
Regeneruje bez zjizveni = | _ | f
m Klze L e

O Chlupy

m Chrupavka ucha

D e — o
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echnicka reseni




Kochlearni implantaty

= Stimulace bunék
v hlemyzdi

s Nestimuluje
jeho nejuzsi cast

a Cast zvukového
spektra chybi

= Nevadi pro
pochopeni reci



Enlargernent of cochlea

and implanted electrodes ,
Microphone  Implant WAYT] ¢ ZaChYtl
— mikrofon
B Ws Jde do
B dekoderu

= Kodovany
signal pres
klzi do

A4 N V4 A4

prijimac

= Impulzy

Cochiles N~ pr

; ’ B Auditory d ra Zd I

Eardrum  Implast positioner  merve mg vV
vnitrni ucho

How the implant works




Primeé drazdeni 1
sluchoveho nervu

+

m Lze zajistit vnimani jen urcitych
frekvenci pri zachovani ptvodniho
sluchu — napr. pro lidi neslysici
vysoke tony

m Lze vyuzit i po lidi, kteri maji ™
tézce poskozené vnitrni ucho

|

|.r
*

|
L)
r* 'a'«_;
I._ L:... " 1
bobg
apl.
‘11 Fady:
Rt

Elektroda pro
na sluchovy ne



Auditory brainstem
implant

+

m Elektricka
stimulace mozku

v cochlear nucleus




Implantat pro korekci
zavrati

I m Koncepcné je podobny
kochlearnimu implantatu.

m 3 elektrody - zavedeny do kanalk{
labyrintu vnitrniho ucha

m Drazdi kanalek a navozuiji pocit
rovnovahy

m Vzor impuls{ urcuje mikroprocesor
analyzuijici pohyby
= Napr. pro pacienty s Menierovou

chorobou — prasknuti stény
labyrintu a vytok tekutiny



http://www.eurekalert.org/multimedia/pub/26556.php?from=171200
http://www.eurekalert.org/multimedia/pub/26555.php?from=171200

Umela sitnice

Cornea— / e Vitreous

Pupil \H Fhotovoltaic Cells

Iris ; e Artificial
| 71 Retina Chip

Pt Optic Nerve

Lens
Eetina




Lidske oko

jL = 130 milionu svetlocwnych
bunek e




Inner retina

Outer retina , v
misteni

Na sitnici

e L | Pod sitnici

Implant in
the subretinal space

Carnes



Co muze byt asi vidét?
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Ka“iefem Zaghloul

Signal na umeéleé sitnici

Generovany o

Obraz pohybujici se tvare

Umela sitnice
Univ. Penn.

m 3,5 Xx3,3mm
m 5760 fototranzistort

m 3 600 tranzistord pro
generovani signalu
do ocniho nervu

m 13 rliznych typd
tranzistorQ

m Sama se prizpulsobi
svéetlu a kontrastu



V klinickych zkouskach

+

m Retinal Implant AG - Tlbingen
= 1500 fotodiod

m Zesilovace

m Rozmeér 3 x 3 mm
m Zorné pole 10°

a Cernobily obraz




Umele srdce




Jarvik 7 (1982)




Jarvik 7
+

m Dalkove ovlad
m Vnéjsi zdroj
napajeni

ni

Q)




Jarvik 2000




yPomocna pumpa"

| E2000 Taxes Hoartl femiuin

Voperuje se do
nemocneho srdce

Pacient s nim
muize dlouhodobé
Zit

Indukcni dobijeni
Jeho viastni srdce
pritom regeneruje



HeartMate (Thoratec)




The New England Journal of
Medicine (Birks et al. 2006)

m 15 pacientl s tézkym
postizenim srdce

m Operace HeartMate + leky

m U 11 - HeartMate po roce
(320+186 dni) vynat

m U jednoho arytmie a smrt
do 24 hod.

m Ostatni navrat stavu srdce _
k normalu ' i -

Patient Jon Bavrnan [(pictured above with

hiz partner] was given two weeks to live
after suffering catastrophic heart failure in
2001, Since taking patt in the trial he iz
almost back to full strength




Abiocor -r. 2001
Jr




Mike Simons
— prvni pacient

= Uplna nahrada
B = Zcela autonomni
1 8 = Pokud selze,
je konec
= Pacient nema tep




Bionické protezy
+- Obsahuiji
senzory
svaly
terén
mikroprocesor
motor
s Setfi ndmahu
m JistéjSi pohyb




+

1 - manzeta

2 — baterie

3 — kabel napajeni

4 — ovladaci klavesnice

5 — senzory akcelerace,

sklonu, detekce schodU

6 — pohon pro patu

7 - pri kazdém kroku
uvedeny do pohybu ,prsty"

60 000 liber



SenzorHand Speed

m Pracuje do -20° C (i v rukavicich)
m Napéti: 6/7.2 V

m Rozevreni 100 mm

m Rychlost pohybu prstt 15-300-mm/se
m Sila stisku 0-100 N
s Hmotnost 460 g

m Leva, prava

= Velikosti: 7 1/4, 7 3/4, 8 1/4 ) §




Elektronické zapésti




Elektronicky loket

Jr

m Udrzi asi 20 kg
m Zvedne asi 6 kg |
m PIny rozsah pohybu
za 0,5 sekundy }
m Prirozené , komihani* za chlze




Programovani
l m Protézy Ize uzpUsobit

- pacientovi
- podle podminek




Ovladani ochromené ruky

+ ’ ,Hglw;fﬁ I
m Vyrazeni nervl ruky z e S [JJ
cinnosti
m Transport signalt z
pohybového centra N
mozku do svall ruky S il

m Ruka se pohybuje podle
instrukci mozku, i k
jeji nervy nevedou [ ; ] jem
signal I O W

callrate ) “—~Jf-_

o A " | 0.1 Nim

f.ll
Tl:lrl:'_|E|I|E — --'-"‘—_'_'_'l e e

¢ | Bassling

- ) (]
Call activity | I i | ol



. SmartHand

T

Napojeni elektrod primo
na nervy koncetiny
problémy s udrzenim
funkcniho spoje

m Zpetna vazba (hmat)
= Vyvijena v EU ve
spolupraci s dalsimi
zemeémi (Izrael)




SmartHand

P_ia:.ient vnima protéz _
subjektivne jako viasth
koncetinu

Interface napojuje
protézu primo na e

Elektrickd stimulace
nervld ulevuje od
fantomove bolesti

m 4 servopohony

m 40 tlakovych senz
m Lze psat tuzkou

s Funguje hmat




eLEGS —Berkeley Bionics

j rogramovatelna

jednotka ridi » T
servomotor v kV'ch
kolene.

Dovoluje chu2| _
vyuZzitim BN s | Ll
pohybovych re ﬁ/ ) ) -ﬂﬁ !” - ST
které u ochrnu AR o IS SRR~
zUstaly zachova@as ,.'
Pristroj mUze c y
i sam bez Cloveé




BMI
- brain machine interface

jL

-,




Prevod nervovych vzruchti
na povely pro elektronicka

zarizeni

TCATI

> Recardings B
I-I H

taken

Inio algarithms

|

| Average
| firing rate

| Temporal
| patiarns

8
T
=
&

S . i[:urr-alalﬂd I
Time {days) ihr—ngl

Aller tactile or audifory stimulis
rat relaases lever and recanngs rawand




Vyvoj protéz ovladanych
mysli




Gate

Brain







BrainGate — oviladani




Ovladani ochrnuteé ruky

Jr

Pacient ochrnuty od 19 let po urazu
michy pri skoku do vody

Neovlada
= Nohy
m Ruce od lokte




Ovladani ochrnute ruky

+

100 elektrod do pohyboveho centra mozku
Elektronicky ,,rukav" pro stimulaci svall




Bezdratovy prenos
informace mozek - micha

N PARALYSED PRIMATES WALK
Makak s prerusenou [ttt

m IIC h O u C h Od Il Wir"eleifai:;rrf:;’;ﬂati::- n
m Snimani signalu :
Z mOZku I-n-ju;'y Spinial cord

Neuronal

B VYSIIIa,nII impulse
do prijimace

m Stimulace michy
elektrodami










José Delgado — Yale Univ.
1965




Roborat
— jEIektronichy ovladany potkan




[V] r

;'\gedek

= Pod anestezif

Kortiko-spinalni

protéza

stavuje si
yb

cetiny pro
yb kurzoru

ntroluje

= Vykonava
pohyby po
stimulaci mlchy
| po prime
stimulaci svalu
paze

¥

Maryam
Shanechi




Brain-to-brain interface







Brain-to-brain interface
Jr- Potkan ,,odesilatel™ dostane signal

m Voli naucCenou reakci - zmackne
spravnou paku

m Dostane odméenu

m Vzruchy z jeho mozku jsou sejmuty
elektrodami a preneseny do pocitace

m Dekddovani vzruchi a jejich ,preklad™
do stimulacniho signalu pro ,pfijemce"



Brain-to-brain
interface

m Potkan ,prijemce" reaglije na vzruchly
generované pocitacem tak, ze voli
naucenou spravnou odpoved’, i kdyz
nedostal signal (svétlo). Dostane
odmeénu

m Pokud dostane odménu za spravneé
reseni ,prijemce" i ,odesilatel®, je pristi
signal z nervoveého centra ,ostrejsi" a

pro ,prijemce" snaze ,Citelny"




Brainet

= 3 makaci
m Kazdy ovlac

kurzor ve 2
= Vysledny pc
m slozenim povelt od vSech 3 opic

m Spolupraci splni ukol a dostanou
odmenu (Scientific Reports, 2015)




Etické otazky kolem
kmenovych buneék

+

= Primum non nocere
predevsim neublizit
m ESC - obrovsky prislib
pro |léCbu mnoha chorob
= Vyzkum probiha velmi intenzivné
m Verejnost ma obavy



Etické otazky kolem
kmenovych buneék

+

s Zdroj kmenovych bunek
s ESC nebo ASC?
m Darcovstvi oocytii

= Mame prodluzovat lidsky zivot
bunécnou terapii?



Zdroj ESC
JrVédci

m Embryo

m Rané stadium (blastocysta)

m Nejsou vyvinuty organy

m Izolovana ICM — nemuze z ni
vzhiknout clovek

= Embryo neni jedinec, osobnost




'Zdroj ES

I Nekteré cir

m Embryo

a Clovék je ‘0sobnosti
od okamziku oplozeni

m Embryo je jedinec, osobnost

m Tvorba ESC je destrukci Cloveka




Zachrana nadbytecnych
embryi z IVF




Donald Kennedy

+

~Toto vyhlasene dilema

(vznik ESC a zniceni embrya)
nevznika konfrontaci védy a
obecnych etickych zasad.
Naopak, namitky vyveraji z
urcitého nazoru — viry — na to,
co je podstatou lidskeho
zivota. Tento nazor zastavaji
jen nékteri verici, ale ostatni
nikoliv."

Donald EBRnet
StanforgRgiv.
ief et I



Obecna shoda
Jro lidském embryu™ © -
m VVyzaduje respekt

m Nakladani s nim nelze
komercionalizovat

m Nesmi se s nim zachazet jako se
zbozim

m Ziskavani embryi je eticky citliva véc




Zdroj embryi
+

= Nadbytecna embrya z IVF
= Embrya vytvorena jen pro tvorbu ESC

IVF, terapeuticke klonovani



Nadbytecna embrya z IVF
+

m Nakladani s nimi musi provazet
respekt k embryu

= RodiCe by méli byt informovani o
moznosti darovat embrya na ESC az ve

chvili, kdy se rozhodnou pro zniceni
nadpocetnych embryi

m Za embryo by se nemélo platit



Duivody pro tvorbu embryi

+

m Embrya z IVF nemaji dostatecné
spektrum genotypl pro vyzkum

m Pro vyzkumné ucely — vytvareni ESC od
jedinct stizenych dédicnou chorobou

= Mezinarodni konvence zakazuji
tvorbu lidského embrya pro vyzkum



Statut embrya z IVF a
terapeutickeho klonovani

+

m [VF — kombinace genomu gamet

m Terapeutické klonovani —
rediferenciace somatickeé bunky

= Vznika terapeutickym klonovanim
embryo?



Embryo vzniklé
terapeutickym klonovanim

= Nevzniklo kombinaci genomu gamet

m Nevzniklo s cilem narozeni cloveka

= Jeho vyvojova schopnost je snizena

= Oplozenim — zygota

m Klonovanim — klonota (clonote)
,j& vyrobena spise nez zplozena‘.‘

Paul McHugh
Johns Hopkins Uniy ,



,Klonota™

b
i
1. -
% i [Hes
% o
~‘.

o —
,Zniceni lidského embrya v"'ﬂﬁ'-kiéh%gv.,é
klonovanim a nasledna tvorba
embryonalnich kmenovych bunék
predstavuje mensi eticky problém nez
zniceni zamrazenych embryi na

klinikach pro IVF."
Rudolf Jaenisch



Odptirci
terapeutickeho klonovani

Jr

m Vyzkum terapeutického klonovani
otevira cestu pro reprodukcni
klonovani, protoze vede k vylepseni
technik prenosu jader

’ 7 =

= Reprodukeni klongyanide nepfijate

o Wl
.-‘.’.'::s‘“ )




Odptirci
terapeutickeho klonovani

+

m Lidsky zivot si zaslouzi ochranu od
okamziku oplozeni vajicka spermii

m Pri terapeutickém klonovani ale
nedochazi k poceti splynutim vajicka a
spermie




Tvorba ECS z
handicapovanych embryi

+

m Zablokovani genu CDX2 nutného pro vyvoj
trofoblastu - z ICM lze ziskat ESC

m Zatim jen u mysi
= Ma gen CDX2 u cloveka stejné funkce?

m Ovéreni — jen pomoci poku
embryich

m Je funkce genu CDX2 v em
zacina moralni statut Clové

o
E
&
%




Tvorba ECS z
handicapovanych embryi

Jr

m Embrya vznikla fuzi lidské somaticke
bunky a zvireciho cytoplastu

(kralik, skot)
m Neni to chiméra
s Kombinuje lidskyai
se zvireci mtDN
m Je rizikova
- nepovoluje se




Julian Savulescu . y)
»Je z moralniho hlediska néco Spatné

vyzkumu na bunkach, ktere jsou odvozeny

od somatickych bunék a nikdy by se

nevyvinuly v embryo?
Dnes produkujeme lidské proteiny vhasenim

lidské DNA do zvirat. Zda se, ze proti tomu

nikdo nic nenamita. Kdyz tak mizeme

vyrabét proteiny, tak proC ne treba
krvinky?"




Darcovstvi oocytt

Je-zapotiebi velké mnoZzstvi
'; ;; b, oocytl
gyne to pre
mulacni s
u 1°4"Z8R vazné
selhani ledvin, plic
m Platby — motiv prc
m (Indie — prodej lec




Moznosti produkce
oocytt in vitro

Julag Li )
University of Guelph
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http://www.ivf.net/cgi-bin/imagedatabase/imagedb.cgi?search_and_display_db_button=on&db_id=9&exact_match=on

znosti produkce
oocytt in vitro


http://www.ivf.net/cgi-bin/imagedatabase/imagedb.cgi?search_and_display_db_button=on&db_id=9&exact_match=on
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Prodlouzeni zivota,
zpomaleni starnuti’s

| ] & 7
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= Co se stane, kdyz bud@ foloY: Mo\
terapie pomoa ESC skuteéné™fu
levna a tudiz Siroce dostupna?

m Bude vyuzita pro
prodlouzeni zivota
zpomaleni starnuti

= Jake to bude mit nasledky?



vizc Maxnnmus
irabeth Sdderstram
Fy Um Peter Doorski « Beno Blachuf

Prodlouzeni Z|vota==~-~:-:..:.-.:-mm
zpomaleni starnuti

+

m Smrt dava zivotu
naléhavost
smysl

= Bude silné prodlouzeny zivot tak
plnohodnotny jako ten , kratky"?

m Budeme jeste chtit mit déti?




Prodlouzeni Zivofag: .
zpomaleni stas J uhf e
m Spolecnost se ,,renovu g b &
s kazdou novou &5, Y Boie ¥
m Co se stane se spolec el A

ktera bude starnout be@@eti 7 |
m Narusi se prenos tradigieiike



Prodlouzeni zivota
zpomaleni starnuti

m Zahlceni spolecnosti schopnym|
,glut of able"
m Zastavi se stridani generacal
V fizeni firem
v politice
ve védé
v kulture S

An old politi
1879
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Prodlouzeni zivota
zpomaleni starnuti

+

m Charles Mann: The Coming Death Shortage
,nastup nedostatku umrti*

m Prodlouzeni lidského zivota vyvola hlubokou
ekonomickou a socialni krizi

m Moc a majetek se nahromadi v rukou malé
skupinky extrémné starych ale pritom
zdravych a pracovné vykonnych lidi.
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Prodlouzeni zivota
zpomaleni starnuti

+

m Neexistuje socialni potreba
prodluzovani lidskeho zivota

m Lidi s timto nazorem pribyva
m Pokrok v mediciné

Mél by byt vyuzit k tomu, aby lidé
umirali prirozenou smrti v klidu a
dstojné.

Nikoli k odvraceni prirozené smrti.

David Callahan



ESC a verejnost

+

m Vetsina lidi se v blizkem okl
setkava s prlpady degenerat| :
onemocneni (Parkinson, Alzhelmer
Duchenne aj.), které jsou potencialné
|éCitelné bunecnou terapii s ESC.

m To formuje jejich vztah k ESC




ESC a verejnost

m Velky vliv maji postizené celebrity
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Regulace ESC
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= Stupneé regulace E O
m Bez regulace (USA, Kanai ) 2k
s Uplny zédkaz
m Povolen jen vyzkum, nikoli tvorba ESC
WENEde)
m Povolen vyzkum i tvorba ESC
z nadpocetnych embryi z IVF (CR)
z terapeutického klonovani (GB, Aus.)



CR — zakon 227/2006 Sb.
+I Vyzkum ESC

— povoluje ministerstvo skolstvi

Dovezené i nove vytvorene linie

Vytvareni ESC z embryi po IVF

Neni povoleno terapeutické klonovani

Bioeticka komise — poradni sbor expertt
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m VVyzkum muze provac

1) prokaze vysokou kvalifikaci

2) prokaze, ze vyzkum prinese
vyznamné nove poznatky

3) prokaze, ze tyto poznatky nelze ziskat
vyzkumem na jiném typu bunek



Financovani a paiiepsss

+ PATENTOVA LISTINA

m Soukromé zdroje
m Verejné zdroje
m Patentovani
m USA-
Patentovatelné - nové, zlepsies
bez ohledu na etiku
(ale nepatentovali lidsko-zvireci chimeéry)
m Evropa — v biotechnologiich
nelze patentovat véci, které jsou v rozporu
s dobrymi mravy a moralkou




Patenty

= Vyzkum financova
ze soukromych zdr
nemusi byt vzdy p

K jeho vysledkiim muize byt
volny pristup

m D. Melton (2004) — ziskal ESC

oro vyzkum detske cukrovky za
nenize ze soukromych zdrojd.

Bunky poskytuje zdarma.

Douglas Melton
Harvard University




Patentovani hESC v EU

m 2011 — Evropsky soudni dvir
m Zakaz patentovani hESC

m Lze i nadale patentovat ,pridruzené
techniky™ (napr. slozeni kultivacnich
medii) nebo samotné |eéCebne postupy

= Snahy omezit financovani vyzkumu
hESC z fondt EU



Dostupnost
bunécné terapie

Jr

m Lze predpokladat, ze Iécba pomoci ESC
bude narocna technicky i financné

m Obtizna dostupnost
V zemich s nizkou urovni mediciny

V zemich, kde na to nebude staCit
zdravotni pojisténi "'




Dostupnost
ijunéi:'né tere
m Lécba pomoci ESC
muze byt dostupna
jen uzkeé skupiné lidi
= Mame pravo vynak

prostredky na vyzk
vysledky pak bude

= Je to jeden z bodul
proti ESC




eru nééné terapie -

m Postupem cCasu budg

AVAN I 4V A

dostupnejsi i pro mé
m Plvodni nerovny pristup se vyrovna

m PécCe 0 neléCené nemocné predstavuje
jeste vetsi ekonomickou zatez

m Jsou tu i socialni dopady
napr. rodiny, které se staraji
0 parkinsonika

b
T ‘f‘ﬂ ey o — /
T N o 3

4



Judaismus a ESG &
jL- Oplozené vajicko neni c
m Neschvaluji interupci

na zaklade Genesis 9:6
krev toho, kdo sam pra

m Embryo nema krev |
do 40. dne ,jakoby embrya byla voda"

m Zmrazené embryo smi byt zniceno
nebo pouzito na vyzkum vcetne ESC



Judaismus a ESG & &
jL- Lidé maji za povinnost

m Vyzkum na ESC ma z tc
velky potencial
m Pouziti nadpocetnych e
podle nékterych rab

odkazem na zachranu lidského zivota
pri lecbé pomoci ESC



Rimsko—katolicka cirkev
m Od oploze '
lidskou byt

m Zakaz jake

m V dUsledku oc poru ' Interupcim
odmitaji i embryonic germ stem cells




Ortodoxni
pravoslavna cirke

rv7s

m Clovék se blizi bé&hem Zivota k
m Tento proces zacina pocetim
proto odmitaji interupci ,
Interupce je akt proti bozi vali
= Nelze podporovat tvorbu ESC i e
m Medicina je dar od boha
lidé jsou povinni lécCit
povoluji vyzkum na hotovych liniich ESC
nebo na bunkach ze spontannich potrat



Protestantske ciyig

¥/ o
= Velmi ruznorod'-.;a".----" ﬁ | |
= Na jedne strane striktrl ﬁ'l u Eri’? !35 |

embrya jako nerIabsmo clena lidské
spolecnosti.

Embryo ma stejny statut jako dospély
clovek.

Jakykoli vyzkum Ci zasah do embrya je
vyloucen.




= Podpora vyzkumu ESC@; R L ol
embryi po IVF
m Podpora vyzkumu na bunkach z plod

po intrerupcich provedenych ze
zdravotnich ddvodi

s Rada protestantd silné podporuje
vyzkum na ESC



Islam

+

m Velka tolerance k ESC e ”Z'ﬁ. £
m OduSevneéni bt 2T \ N R

po 40. ale i az po 120. dn| tehotenstvi

Povoluji vyzkum na ESC, které byly
ziskany ze zarodkt pred timto
terminem

Povoluji tvorbu ESC z nadpocetnych
embryi po IVF a v nékterych pripadech
| terapeutickeé klonovani



Idealy a
+

Mnoho lidi
co hlasaji

irat nosi kozené boty
1 protl globalnlmu otepleni



m Buddhismus it W -
— dfiraz na neubliZovanEraKEKeErors
s Embryo

neni dllezité, jestli je to Clovek

je zivé a musi byt chranéno

s Embryo nese karmickou identitu zemrelé
osoby, zaslouzi si stejny respekt jako osoba




Idealy a Ciny - ESC
+

= Jizni Korea
= Je rajem interrupci, i kdyz
interrupce ze socialnich ddvodd jsou
zakazany
buddhismus interrupce odmita
Pocet interrupci v Jizni Koreji rocné
pres 1,5 milionu
Vétsina interrupci je ilegalnich



m Jizni Korea
W NELY ) m podpora vyzkumu na ESC
- - 'podpora terapeutického klonovani




Idealy a Ciny - ESC

m Cast vefejnosti podporuje vyzkum na
ESC, i kdyz jsou proti interrupcim a
klonovani

m Velkou roli hraje prislib lecby
zavaznych onemocneni



Idealy a Ciny - ES

+

m Co kdyz ECS prinesou lec
zavaznych onemocneni?

m Jak se zachovaiji ti,
co ESC odmitaji?

m Lze nechat I&Cit psimi ESQ
cukrovku u psa a pritom
stejnou lecbu diabetickému
ditéti?



