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Transplantace

 Organova transplantace pankreatu se v CR
provadi od roku 1983

» Transplantace Langerhansovych ostruvku v
IKEM od r. 2005
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Transplantace Langerhansovych ostruvku

« Extrakce ostruvku ze slinivky darce

— Proplachovani v roztoku kolagenazy — rozpad
pankreatu — centrifugace — oddeleni vrstvy bunek
Lang. ostr.

* Vpraveni bunek do vratnicové zily vedouci do
jater zavadeci jehlou pri lokalnim umrtveni -
jednoduchy zakrok, jatra jsou navic velmi dobry
zdroj krve (-> oxygenace)
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Transplanting Islet Cells
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Transplantace Langerhansovych ostruvku

 Komplikace:

— Nedostatek darcu

— Bunky jsou niCeny imunitnim systémem — nutno dodavat
Imunosupresiva

— Bunky jsou dale poskozovany okolnim odpadem a toxiny, ktere
jatra produkuji — snizuje se jejich pocet
— Proces je nutno opakovat

— Bunek neni Casto dostatecné mnozstvi pro uplné odstraneni
externiho dodani inzulinu
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Transplantace Langerhansovych ostruvku

* Indikace:
— Kombinovana transplantace ledviny a pankreatu
— Diabetes mellitus 1. typu se selhanim ledvin

— Pred zarazenim do Cekaci listiny je treba vyloucit jiné
zavazne onemocneni

— Selhani metabolické kompenzace diabetu pfi prokazatelné
kvalifikovane provadene intenzifikované inzulinoterapii
vCetné edukace

— Vysoka motivace pacienta
— Nepritomnost poskozeni funkce ledvin
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BioHub DR'IBiOHUb

,Mini organ” implantovany do bfiSni oblasti mezi vrstvy omenta
Snaha o pfirozenou produkci inzulinu na zakladé aktualni hladiny glukozy v krvi

Vyvoj biokompatibilniho materialu, tzv. ,leSeni“ pro nové vpravené ostruvky, které
umozni pfistup kysliku do doby, nez se mezi ostrlvky vytvofi viastni krevni cévy,
které budou dodavat kyslik pfirozené

Moznost pfidani i dalSich pomocnych bunék, které snizi vyskyt zanétu a nezadouci
autoimunitni reakce

DalsSi inovace — pokryti bunék ultratenkou vrstvou, ktera je ochrani pred
poskozenim imunitnim systémem

Dale dodani
imunosupresivnich latek
pfimo do preparatu — pouze
lok&lng, neovlivni tedy ostatni "“BioHub ey e
gasti téla, jako pfi polykani s
prasku
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Kmenové bunky

Washington University School of Medicine

in St. Louis and Harvard University Biopsy Reprogramming
. . > >
- Produkce beta bunék z kmenovych
bunék samotnych pacientu s T1D Skin fibroblast Induced Pluripotent
Stem Cells

- Pacienti by jiz nemuseli byt zavisli na
darcich
- Pokusy na mysSich — porovnani funkénosti bunék diabetickych a nediabetickych mysi

T1D patient

- Antidiabetika podporujl’ sekreci inzulinu

Alloxan injection
- —
Transplantatlon 80 d in vivo
12—-16 weeks

in vivo

MILLMAN, Jeffrey R., Chunhui XIE, Alana VAN DERVORT, Mads GURTLER, Felicia W. PAGLIUCA a Douglas A. MELTON. Generation of stem cell-derived B-cells from patients with type 1
diabetes. Nature Communications [online]. 2016-5-10, 7, 11463- [cit. 2016-12-02]. DOI: 10.1038/ncomms11463. ISSN 2041-1723. Dostupné z: http://www.nature.com/doifinder/10.1038/ncomms11463
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Kmenové bunky

Washington University School of Medicine in St. Louis and Harvard University
- Nebyl znatelny rozdil mezi funkénosti SC- burikami T1D a ND darcu
-  Komplikace

- Znatelna redukce bunék pfi expozici citokiny (reakce na imunitni odpoved) — nevi
se, jak na to budou pacienti reagovat

- IPSC mohou zapfricinit rakovinné bujeni
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Reseni pro ochranu pred ttokem
autoimunitniho systemu?
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Betaoz WVIACYTE

TECHNOLOGIES Regenerating Health™




WVIACYTE

Regenerating Health™

PEC-Encap™ (VC-01™)

Mozné feSeni pro ochranu pfed utokem autoimunitniho systému
Enkapsulace bunék produkujicich inzulin

Implantabilni kapsle Sifky kreditni karty

ENCAPTRA
DRUG DELIVERY
SYSTEM

Cerven 2014 — po¢. klinické studie

Semi-Permeable

z Lets insulin and
Barrier

other necessary
hormones exit

Let’s glucose,
oxygen, and other
nutrients enter
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BAir Bio-artificial Pancreas

«  Zijici buriky jsou ukryty ve
specialnim zafizeni, které je chrani
pred utokem imunitniho systému

*  Nutno zajistit dostateCnou
oxygenaci bunék

« Jednou za 24h musi pacient doplnit
kyslik pres ventil pomoci
specialniho injektoru napojeného
na tlakovou nadobu s plynem
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Jednou za 24h musi pacient doplnit
vzduch pres specialni ventil pomoci
injektoru

BetaO:.

TECHNOLOGIES




Dalsi pristupy

— Neni jisté, zda existuji kmenoveé bunky v pankreatu
— Ale byly nalezeny progenitory beta bunék
— Pristupy:
» Nalézt Iéky, které dokazi aktivovat progenitorové bunky (mohou

produkovat pouze jediny typ bunék, ale maji schopnost se
namnozit) v téle diabetickych pacientu

» Preprogramovat jiné dospélé pankreatické bunky tak, aby
produkovaly vice beta bunék
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Dékuji za pozornost!
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https://www.diabetesresearch.org/BioHub
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PAGLIUCA a Douglas A. MELTON. Generation of stem cell-derived B-cells from patients with
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http://www.nature.com/doifinder/10.1038/ncomms11463

http://www.eurostemcell.org/factsheet/diabetes-how-could-stem-cells-help
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