Kmenové bunky strevniho epitelu

STREVNI EPITEL (u hlodavct se kompletn& obméni ~ po 4 dnech)
poharkové bunky — hlen
Panethovy bunky — bakteriocidni faktory (lysozym, defensiny + TNFa)
epitelialni bunky (apikalni mikrovili) — resorpce

Neuro / enteroendokrinni bunky — peptid. hormony
M-bunky — pfenos antigenu k lymfocytim Peyerovych plat

kmenové bunky strevniho epitelu

mesenchymalni bunky ,,lamina propria“
fibroblasty, fibrocyty, endotelie, buriky hladké
svaloviny, a strevni subepitelialni myofibroblasty
- ISEMF (intestinal subepithelial myofibroblast)

které produkuji rastové faktory regulujici
proliferaci a diferenciaci epitelialnich bunék

(HGF, KGF, TGFB,)
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Predpoklada se, ze vSechny buriky
kazdé strevni krypty jsou potomky
jediné kmenové burky Jednotlivé krypty

se pak mnozi délenim
(dané velikosti krypty)
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(klonalni studie s chimérami)

Crypt
cycle

NejklicovéjsSich faktory regulujici deferenciaci stfevniho epitelu
jsou Wnt, BMP a Notch. V pripadé tlustého streva také gradient

NaBt (butyrat sodny), produkovaného bakteriemi v jeho lumen.
APC — adenomatous polyposis coli

Pozn. MSCs/BMSSCs se mohou integrovat do stfevniho epitelu, ale neplni
zde funkci epitelialnich bunék. Integruji se i do lamina propria, tvofi ISEMFs
- Diffusible Wnt source a produkci rustovych faktort podporuji proliferaci stfevniho epitelu (viz. MSCs)
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ho epitelu
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Lgr5 jako soucCast Wnt signalizace a znak potencialnich ,stem cell” st

Leucine-rich repeat-containing G-protein coupled receptor 5 (Barker 2007, Sato 2009)
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Tvorba krypt z potencialnich kmenovych

bunék strevniho epitelu in vitro
(Lgr5 pozitivnich / Wnt sensitivnich)

zelené - Lgr5 pozitivni bunky
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Souhrn - strevni epitel (intestinum)

Quiescentni, slow-cycling - long term stem cells
aktualni stem cells, pozice 4
Wht insensitivni, klonogenni

U

Intenzivné proliferujici
potencidlni stem cells, CBC - crypt base cells
Wnt responsivni, klonogenni

=

Transientné, diferenciacnim délenim délici se burky
progenitory streniho epitelu, Wnt responsivni
zvysyjici se exprese APC -> inhibice Wnt signalizace

v

Termindlné diferencované strevni epitelie
postupné apoptozujici

!

Panethovy bunky
regulace obrannych funkci

http://www.hubrecht.eu/research/clevers/research.html



Homeostaze v intestinalni krypté jako vysledek
kompetice mezi symetrickym délenim Lgr5 pozitivnhich bunék

Intestinal Stem Cells at the Crypt Base

o

— Paneth cells =
= Lgr5* Stem Cells -

o

Restricted niche space for stem cells

Symmetric stem cell divisions

Growth of surviving clones
and extinction of |

neighboring clones
é Crypts inevitably
drift towards

© :

clonality

! Snippert 2010 |




PLICNI EPITEL

(u hlodavcl se kompletné obméni ~ po 100 dnech)

Proximalni ¢ast plic
(trachea a velké pradusnice/bronchy)

- epitelialni buriky s ciliemi (Foxj1+)

- Clara a bunky podobné Clara bunkam
(Scgb1a1 — sekretoglobin/uteroglobin+)

- bazalni bunky (p63+)

- neuroendokrinni buniky

Distalni ¢cast plic (pradusky, pradusinky a alveoli)

- epitelialni buriky s ciliemi (Foxj1+)

- Clara bunky (Scgb1a1+)

- varianta Clara bunék - Clara v

- neuroendokrinni bunky, tvofici neuroendokrinni
téliska (NEBs, exprimuji
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Type |l (Sftpc)
4 Clara (Scgbiai)

od calcitoninu odvozeny peptid — Cgrp+)

- bunky typu | a ll v alveolech - pneumocyty. Typ Il produkuje
proteinové surfaktanty, typ | tésné priléha ke kapilaram

- bronchoalveolarni kmenové bunky (BASCs)




Opravné mechanismy v proximalni ¢asti plic

basalni
bunky (1)
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* epitelialni burfiky submukéznich Zlaz, mohou regenerovat epitel pridusnic
** nahrazuji bunky s ciliemi po pozkozeni oxidanty
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Opravné mechanismy v distalni casti plic
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Epitelialni kozni kmenové bunky — ESSCs
(Epithelial skin / epidermal stem cells)

Kiize — dermis (mesoderm -> mesenchym) + epidermis (ektoderm)

ESSCs (Integrin a6*/CD71-/K15*/K19*/CD34*)! jsou
lokalizovany ve vyduti po strané viasové pochvy.
Odtud v pripadé potreby migruji jak do bazalni
vrstvy kryci epidermis, tak k zakladu viasu

k dermalni papile?. V zakladné vlasu, u dermaini
papily, ESSCs vytvafri ,,sekundarni“ populaci
kmenovych bunék, odpovédnych za rust viasu.

V basalni vrstvé epidermis davaji vznik aktivné

se délicim keratinocytiim, exprimujicim keratiny
K5 a K14. Po jejich prechodu do ,,stratum
spinosum* se tyto keratinocyty prestanou délit

a nastupuji proces terminalni diferenciace

kdy keratiny K5/K14 jsou nahrazeny keratiny

K1 a K10. Poté dochazi k syntéze bariérovych
proteinu jako je involucrin, loricrin,..., zplost'ovani
bunék a jejich odumirani.

' CD71 — receptor pro transferin
2 dermalni papila je shluk mesenchymalnich bunék reguljici rast chlupu
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Specializace a signalizace v epidemis
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Keratinocytes
Desmosomes Langerhans' cell
— Cells are dead; represented only by flat
—] membranous sacs filled with keratin.
L Stratum == |— Glycolipids in extracellular space.
corneum =
Morfoloai id . Stratum =”£§f R e Cells are flattened; organelles
i Rk s I— deteriorating; cytoplasm full of
oriolog Ie,ep_l ermis granulosum lamellated granules (release lipids)
a vlasoveé c|bu|ky and keratohyaline granules.
— Cells contain thick bundles of
. intermediate filaments made of pre-
® — Stratum keratin.
spinosum
. Cells are actively mitotic stem cells;
I— some newly formed cells become part
of the more superficial layers.
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(d)

jako ESSCs a jsou multipotentni!




(A) (B) (C) (D) Epidermis

Basal keratinocytes Epidermis Inner Epidermis
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