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Bun&Zné elementy jak kostni dfené, tak i periferni krve
vznikaji v procesu proliferace a diferenciace pluripotentni
hemopoetické kmenové buiiky, kterd vytvafi zdklad pro
viechny krevni fady (4, 58, 65, 75). Proliferaci a dife-
renciaci  pluripotentnich hemopoetickych kmenovych
bungk vznikaji pluripotentni prekurzorové buitky pro

Pluripotentni
kmenovad bunka

granulocyty, erytroblasty, megakaryocyty a makrofagy.
Z téchto bunZk, které v sob& nesou uZ vlastnosti pro dali
diferenciaci, vznikaji unipotentni (progenitorové) buiiky,
které vytvafeji klon bun&k pro jednu konkrétnikrevni fadu
(obr. 1).

Prvni priikaz existence kmenovych bun&k krvetvorby

CFU-GEMM

BFU-E CFU-Meg CFU-GM CFU-Eo : Thymus
CFU-E

Megakaryocyt Monocyt Eosinofilni T-lymfocy1t

granulocyt
Retikulocyt Neutrofilni Basofilni
granulocyt granulocyt

Erytrocyt Trombocyt Makrofdg 6 r anul oecy ty B-lymfocyi

Obr. 1 Schéma diferenciace buné¢ného klonu odvozeného od pluri-
potentni hemopoetické kmenové busiky (Upraveno podle: Rich, I. N.,
1988)

CFU-GEMM (colony-forming unit, granulocyte-erythrocytemegakaryo-
cyte-macrophage) - pluripotentni prekurzorovd buftka pro granulocyty,
erytroblasty, megakaryocyty a makrofdgy

BFU-E (burst-forming unit-erythroid) - rand erytroidni progenitorovd
burtka

CFU-E (colony-forming unit-erythroid) - pozdni erytroidni prog
nitorovd busika

CFU-Meg (colony-forming unit-megakaryocyte) - progenitorovd buik
pro megakaryocyty

CFU-GM (colony-forming unit-granulocyte, macrophage) - prog
nitorovd buftka pro neutrofilni granulocyty a makrofdgy

CFU-Eo (colony-forming unit-eosinophil) - progenitorovd bufika p1
eosinofilni granulocyty
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podali v r. 1961 Till a McCulloch (74), kdyZ pozorovali
kolonie vzniklé z pluripotentnich hemopoetickych bun&k
ve slezin€ ozdfenych my3i. Z4sadni vyznam pro studium
fyziologickycha patologickych procest krvetvorby u lidi
mélo zavedeni kultivace hemopoetickych bun&k in vitro.

Podstatou klondlniho charakteru kultivace je imobi-
lizace pluripotentnich nebo unipotentnich bun&k v kulti-
vatnim médiu, do kterého je ptidan specificky stimula&ni
faktor (48). Pluripotentni a unipotentni buiiky dévaji
zdklad vzniku bun&&nych klond, které se dile diferencuji
ve zralé buiiky, jeZ identifikujeme bud’ jako kolonie (tj. v
ptipadg, Ze shluk bunk je v&tsi nez 50 bunék), nebo jako
"clusters” (tj. v pfipadg, Ze shluk bungk je v&tSi neZ 3 a
men3ineZ 50 bun&k - viz obr. 2). Podle charakteru kolonie,

Obr.2a
Kolonie bunék vytvofend z CFU-GM in vitro po 7 dnech kultivace

Zvétseno 80x

Bag i

Zvétfeno 450x
resp. "clusters” (velikost, zbarveni, zastoupeni uZ dife-
rencovanych bun&k), miZeme urit pdvodni pluripotentni
prekurzorovou hemopoetickou buitku (CFU-GEMM),
nebo unipotentni progenitorovu buiiku (CFU-GM, BFU-
-E, CFU-E, CFU-Meg, CFU-Eo). Pfi proliferaci a
ndsledné diferenciaci hemopoetickych bunék v orga-
nismu m4 dileZitou roli hemopoetické induktivni
mikroprostfedi (HIM) (59) a humorélni pisobky ozna-
tované jako riistové faktory (granulopoetin, erytropoetin,
trombopoetin) a interleukiny (IL-1, IL-2,IL-3,IL-4,IL-5,
IL-6, IL-7) (19, 29, 44, 51, 53, 54). Sledovéni piisobeni
ristovych faktorii v organismu na bun&né a molekuldrni
drovni (15) m4 svlij vyznam pro pochopeni nejenom
podstaty proliferace, ale i diferenciace hemopoetickych
bun&k. Proces diferenciace hemopoetickych bun€k a

plisobeni riistovych faktord na jednotlivé fady hemo-
poetickych bunék popisuje obr. 3 a tab. 1.
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Obr.2b .
Shluk bungk "clusters” vytvoFenyz CFU-GM invitropo 7 dnech kultivace
(zvét¥eno 450x)
Tabulka 1
Piehled ristovich faktord a jejich pisobeni na buiiky v lidském
organismu
(Upraveno podle: Laver, J. - Moore, M. A. S., 1989)
Ozmadeni
B tvofici ‘
ristového | DUAKY Pisobeni ristového faktoru
riistovy faktor
faktoru
IL-1 (alfa a| Makrofégy, epiteloidni| IndukcedalSichinterleukind,indukce
beta) buiiky, endotelové| produkce CSF u n&kterfch bungk,
buiky, fibroblasty cilové plsobeni na lymfoidni a jiné
nehemopoetické buiiky
IL-2 Aktivované T-lymfo-| Diferenciace Ba T lymfocytd, stimu-
cyty, makrofégy,| lace NK-bun&k, indukce produkce
fibroblasty dalfich lymfokind
IL-3 (Multi-| Aktivované T-lymfo-| Stimulujici faktor pro progenitorové
CSFH) cyty, astrocyty bufiky granulocytémi, makrofdgové,
erytroidni a megakaryocytimi fady
L4 T-lymfocyty Stimulace proliferace T a B lymfo-
cytd, potencovini sekrece IgG
IL-5 Aktivované T-lymfo-| Indukce proliferace a diferenciace
cyty eosinofilnich granulocytd, potenco-
véni sekrece IgM a IgA, pfi dife-
renciaci T-lymfocytd
IL-6 Fibroblasty, makro-| Indukce diferenciace B-lymfocytd,
figy a nékteré nddo-| zvydovéni sekrece imunoglobulind
rové bun&&né linie,| B-lymfocyty, uplatnéni ph dife-
T-lymfocyty renciaci T-lymfocytl
IL-7 Bufiky kostni dfeng,| PodporoviniG&inku ristov§ch fakto-
které vytvéteji hemo-| r
poetické stroma
GM-CSF Monocyty, fibroblasty,| Faktor stimulujici progenitory pro
endotelidlni bufiky neutrofilni granulocyty a makrofégy,
dile je tfeba pro diferenciaci proge-
nitord erytroidni a megakaryocytdmi
Fady. Maturace granulocyti a makro-
fégd, stimulace leukemick§ch proge-
nitord in vitro
G-CSF Monocyty, fibroblasty,| Stimuluje tvorbu granulocytdmich
endotelilni bufiky kolonii a maturaci granulocytd,
stimuluje proliferaci leukemick§ch
progenitord in vitro
M-CSF Monocyty, fibroblasty,| Stimuluje tvorbu monocytimich
endotelidlni bufiky kolonii a maturaci monocytd v
makrofdgy
Erytropoetin | Bufiky ledvina jater | Stimuluje proliferaci erytroidnich
progenitord, je potfebny k dife-
renciaci a kone&né maturaci bunék v
erytrocyty. Indukce tvorby hemeglo-
binu
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Pluripotentni
kmenovéd bunka
IL-1
IL-2
IL-3
CFU-GEMM
ILAJ}
GM-CSF
BFU-E CFU-Meg CFU-GM CFU-Eo - Thymus
IL-1
Epo. IL-3 IL-3 IL-3 IL-3 IL-3 L2
GM-CSF GM-CSF GM-CSF IL-5 IL-4
CFu-E Epo. G-CSF IL-5
w6
Epo. Megakaryocyt Monocyt Eosinofilni T-lymfocyt
granulocyt
M-CSF
Retikulocyt Neutrofilni Basofilni
Epo. granulocyt granuloryt
Erytrocyt Trombocyt Makrofiég 6 r a n ul g c vy t y B-lymfocyt

Obr. 3 Schéma plisobeni riistovych faktorii v procesu diferenciace hemo-
poetickych bunék ve zralé krevni busiky

resp. "clusters” (velikost, zbarveni, zastoupeni uz dife-
rencovanych bun&k), miZeme urtit pivodni pluripotentni
prekurzorovou hemopoetickou buitku (CFU-GEMM),
nebo unipotentni progenitorovu buiiku (CFU-GM, BFU-
-E, CFU-E, CFU-Meg, CFU-Eo). Pfi proliferaci a
ndsledné diferenciaci hemopoetickych bung¢k v orga-
nismu ma dileZitou roli hemopoetické induktivni

1. Pluripotentni prekurzorova buiika krvetvorby

Kolonie vytvofené z pluripotentni prekurzorové buiiky,
které obsahovaly buiiky vice krevnich fad, byly popsany
v klonélnich kulturich bungk fetdlnich jater mySi (36). Za
kratkou dobu byly popsany lidské kolonie, a to z bun€k jak
kostni dfen&, tak i periferni krve (16). Pfi bliz8i analyze
smiSenych kolonii bylo zji§téno, Ze tyto kolonie jsou
sloZzeny z bun&k jak erytroidni, granulocytdrni, mega-
karyocytamni, tak i makrofigové fady (17), proto byla
prekurzorové buiika, kterd vytvéfela zdklad k tvorbe téchto
kolonii, oznatena jako CFU-GEMM (mix-CFC) (37). Pro
rist smiSenych kolonii in vitro je nezbytni stimulace
bungk lykoproteinem oznatovanym jako IL-3/multi-
-CSF (1, 35) a pro erytroidni sloZku v t&chto koloniich je
zapotfebi erytropoetinu (20, 48).

2. Unipotentni (progenitorové) buiiky krvetvorby
2.1 Erytroidni progenitorové bunky

Z pluripotentni prekurzorové buiiky mohou vzniknout
postupnou diferenciaci erytroidni progenitorové bufiky
oznatované jako BFU-E (rand erytroidni progenitorové
buiika) (3, 25, 33) nebo dile CFU-E (pozdni erytroidni
progenitorova buiika) (60, 72). Vysledkem jejich riistu
jsou kolonie riizné morfologie. Zatimco u kolonii vych4-

(Upraveno podle: Mortensen, B. T. et al., 1989)

zejicich z BFU-E jsou kolonie dostatetn¥ velké s velkym
pottem erytroblastd, u CFU-E jsou kolonie podstatng
men3i. Z toho plyne, Ze s postupujici zralosti erytroidnich
progenitorii se zmen3uje velikost kolonie a zkracuje se
doba potfebni k jejimu vzniku (12).

Nezbytnou sloZkou pro rist erytroidnich kolonii je
erytropoetin (kysely glykoprotein - hormon, ktery fidi
proliferaci a terminélni diferenciaci erytroidnich bun&k
(12, 34). Dal¥im dalezitym faktorem, ktery se uplatiiuje
zv14asté na polatku erytropoézy, je IL-3/multi-CSF (15,
52).

Hladina erytropoetinu miiZe byt in vivo u my$i zvy$end
krvicenim a potlatend hypertransfiizi, coZ miZe vést ke
stavu, kdy mnoZstvi CFU-E v kostni dfeni stoupd b&hem
3 dnt po krviceni, zatimco pHi hypertransfiizi stejnym
zpisobem klesd. MnoZstvi BFU-E se méni opatnym
smérem (59). In vitro kultivace progenitorovych bungk
byla vyuZita pfi diagnostice a objasn&ni patogeneze, napf.
u polycytemia vera (40).

2.2 Progenitorové buiiky pro neutrofilni granulocyty
a makrofagy

Progenitorové buiiky této fady byly prvnimi hemo-
poetickymi buiikami Gsp&3né kultivovanymi v klonalnim
systému in vitro (63, 64). Vzniklé kolonie z této proge-
nitorové bufiky obsahuji jen granulocyty, nebo jen makro-
fagy, ale &ast vzniklych kolonii miZe byt i smiSenych. Pro
vznik kolonii granulocytd a makrofagi in vitro je zapotfe-
bi stimulace specifickym glykoproteinem oznatovanym
jako GM-CSF (granulocyte- macrophage, colony stimu-
lating factor) (1, 6, 9, 50). Tento ristovy faktor mimo jiné
stimuluje také inicidlni proliferaci progenitorovych bunék
pro erytroidni fadu, fadu eosinofilnich granulocytd,
megakaryocytil a pluripotentnich prekurzorti, aniz méni
pribh jejich bun&&né diferenciace. Pro vznik kolonii
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zralych bun&k je zapotfebi nileZitych specifickych stimu-
latort (50). Dalsi analyzou ristovych faktord, které se
uplatiiuji pfi tvorb& granulocytdmich a makrofdgovych
kolonii, byly popsdny stimulujici faktory pouze pro
tvorbu makrofigovych kolonii oznaenych jako M-CSF
(macrophage colony stimulating factor) (9, 19) a ristovy
faktor pro tvorbukolonii neutrofilnich granulocyti G-CSF
(granulocyte colony stimulating factor) (19, 28). V
soutasné dob& byly syntetizoviny a popsiny také
rekombinantni ristové faktory pro neutrofilni granulocyty
a makrofagy (7, 39, 61).

2.3 Progenitorové buriky pro megakaryocyty,
eosinofilni a basofilni granulocyty

Kekultivaci progenitorovych bun&k téchtofad se pouZi-
vaji stejné podminky a stimuldtory ristu jako pro kultury
pluripotentnich prekurzorovych bunék (37,43, 48). Prvni
kolonie vzniklé in vitro z CFU-Meg obsahovaly asi 20
megakaryocytii (49). Pfi kultivaci je potfebné pfidat sérum
obsahujici zvy¥enou koncentraci trombopoetinu, ktery
potencuje tvorbu t&chto kolonii i v podminkéch in vitro.
Zvy¥enou hladinu potfebnych stimulatnich faktord je
moZno dosdhnout napf. pfiddnim PHA-LCM (phyto-
hemaglutinin - stimulated leukocyte - conditioned me-
dium), tj. média z kultury lidskych leukocytd sti-
mulovanych rostlinnym lektinem z Phaseolus vulgaris
(47). Megakaryocyty vzniklé v kultufe z CFU-Meg jsou
schopny plné maturace, jsou normdln&€ hyperploidni a
uvoliiuji trombocyty (49).

PFi tvorb& a dal3i diferenciaci progenitorovych bunék
jak pro eosinofilni, tak i pro basofilni granulocyty je
zapotfebi ristového faktoru GM-CSF. Pro dalsi dife-
renciaci v eosinofilni granulocyty je zapotfebi IL-3aIL-5
apro basofilni granulocyty IL-3 (9).

3. Vyutziti klondlnich metod kultivace hemo-
poetickych pluripotentnich a unipotentnich bunék
in vitro pti poruchéch krvetvorby

Krom¥ zdsadniho pfinosu pro poznivini fyziologie a
patofyziologie krvetvorby umoZiiuji klondlni metody
detekce hemopoetickych bunék pochopit patogenezi a
zpfesnit klasifikaci n&kterych krevnich chorob. Kultivace
progenitorovych bun&k in vitro pfispivd k diagnostice,
prognostice nebo k monitorovani priib&hu onemocnéni a
1é¢by. K t¥mto sledovénim se pouZivé kultivace jak pluri-
potentnich prekurzorovych bunék (CFU-GEMM), tak i
unipotentnich - progenitorovych bun&k (CFU-E, BFU-E,
CFU-GM a CFU-Meg).

3.1 Akutni myeloidni leukémie (AML)

Spoletnou charakteristikou hemopoetickych bungk
nemocnych s AML je neschopnost vytvifet kolonie
normélni velikosti pfi ‘ kultivacich &chto bunék in vitro
jak zkostnidfen&, tak i z perifernikrve. Vyplyvato jednak
z klondlniho charakteru onemocn&ni a jednak z riizng
pozménéné aktivity ristovych faktord (10, 45). V
klondlnich kulturich kostni dfen€ nelétenych pacienti s

AML a u pacienti v relapsu tohoto onemocn&ni mohou
byt pozorovéany ndsledujici obrazy:

- nepfeZivaji Zadné buiiky

- perzistuji jednotlivé buitky a nedochézi k tvorb& shlu-

ki

- objevi se malé shluky bun&k (3 - 19 bundk) -

"microclusters”
-tvofi se velké shluky bungk (20 - 39 bungk) -
"macroclusters"”

- vedle shluki se miiZe tvofit i malé mnoZstvi kolonii.
V kultufe je abnormalng vysoky potet shlukd v pom&ru k
poétu kolonii (55).

Je zndmo, Ze existuje urtitd korelace mezi typem ristu
progenitori in vitro a pozd&j§im navozenim remise u
pacientd s AML (14, 59, 76). KdyZ je u pacientd s AML
navozena tuplnd remise, zcela se obnovi normélni riist
kolonii CFU-GM ze dfené. Ukézalo se, Ze kultivace
progenitorovych bunék CFU-GM ma4 vyznam i v pfedvi-
d4ni relapsu onemocnéni (38, 56). Klondlni kultivace ma
svoje opodstatnéni také v obdobi pfed zah4jenim induk&ni
16¢by a v pribéhu této 1é¢by, pfi monitorovéni reparace
kostni dfené (77). Samozfejmé je nutno mit na mysli, Ze
viechny tdaje ziskané klonilnimi technikami jsou zalo-
Zeny naristu bun&k in vitro, coZ nemusi beze zbytku odra-
Zet poruchy krvetvorby in vivo (41, 46).

3.2 Akutni lymfoblasticka leukémie (ALL)

U pacientlt s ALL je charakter ristu kolonii a shluki
(clusters) granulocytd a makrofdgh zachovan. Moni-
torovdnim  granulopoetické aktivity (42) a kultivaci
progenitorli CFU-GM jak z kostni dfeng, tak i z periferni
krve (11,31) u ALL ukdzaly, Ze pravé klondlni kultivace
miiZe pfispét jak k diagnostice remise, tak i relapsu
onemocnéni. Nejvyznamn&j¥i se v8ak jevi monitorovéani
reparace kostni dfen& pomoci CFU- GM, BFU-E a CFU-E
po cytostatické 16¢b&. Své misto zde ma kultivace pluri-
potentnich prekurzorovych bungk (CFU-GEMM) (31) a
progenitorovych bun&k erytroidni fady z periferni krve
(11). V pfipadg, Ze je poet kolonii z kostni dfen& sniZen,
je pfitinou tohoto jevu pravdépodobné infiltrace kostni
dfené blastickou populaci bun&k. Naproti tomu miZe byt
v periferni krvi potet bun&k tvoficich kolonie z CFU-GM
znalné zvy$en (31).

3.3 Chronicka myeloidni leukémie (CML)

U pacientii s CML v chronické f4zi bylo zji$t&no zmno-
Zeni pluripotentnich prekurzord (27), Zasnych ery-
troidnich progenitord (BFU-E) i pozdnich progenitorti
(CFU-E) v kostni dfeni i v periferni krvi (70, 77). Nejn4-
padngj8i zm&nou u CML je zvy3eni pottu CFU-GM v
periferni krvi oproti kostni dfeni (23). V remisi se potty
hemopoetickych bun€k normalizuji. DileZitym ndlezem
viak je, Ze jiz n¥kolik m&sici pfed hematologickymi
projevy blastického zvratu lze zjistit zmé&nu typu riistu
progenitorovych bun&k. Vysledky kultivace jsou obdob-
né jako u pacientd s AML (71). Urtitym p¥inosem pro
zkvalitn€ni diagnostické kultivace progenitorovych buntk
in vitro je také postup, jehoZ podstatou je rozizolovani
bunZk a sledovéni tvorby kolonii v jednotlivych gene-
racich (77).
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3.4 Myelodysplasticky syndrom (MDS)

Kultivace progenitorovych bun&k in vitro pro granu-
locyty a makrofdgy v kostni dfeni a perifemi krvi
nemocnych s MDS je povaZovino za dileZité pomocné
vy3etfeni pro dal¥i klasifikaci a ureni progndzy nemoci
(73). I podle naSich zkuSenosti je zfejmé, Ze kultivace
CFU-GM in vitro je diileZita pfi monitorovéni a v€asné
diagnostice moZné blastické transformace MDS v akutni
leukémii.

MDS pfedstavuje nehomogenni skupinu onemocnéni
(5), kterou miiZzeme rozdélit nasledovné:

- refrakterni anémie

- refrakterni anémie s prstentitymi sideroblasty

- refrakterni anémie s nadbytkem blasth

- chronickd myelomonocytérni leukémie

- refrakterni anémie s nadbytkem blasti v transformaci

Podle soufasnych patogenetickych pfedstav (68)
dochdzi u MDS k poskozeni hemopoetické kmenové
buiiky a vzniku geneticky nestabilnich progenitorovych
bunk. Pfi kultivalnim vy3etfeni CFU-GM z kostni dfeng
pacientd s MDS vznikaji zm&ny, které jsou podobné jako
u pacientd s AML. Vy3etfeni hemopoetickych plari-
potentnich prekurzorovych a progenitorovych buntk (21,
69) pfindsi cenné a prognosticky zdvazné informace o
funk&nim stavu krvetvorby pacientt s MDS, kdy je
mozno do urfité miry pfedpoklddat zvrat onemocnéni v
akutni leukémii (22, 24). K patogenezi MDS pfispély také
studie kultivace progenitort CFU-GM, které srovnavaly
CML a MDS (26).

3.5 Polycytemia vera

V kostni dfeni i periferni krvi pacientd s pravou poly-
cytémii byly nalezeny zvySené pofty kolonii vycha-
zejicichzCFU-GEMM (2, 18). Bylozjist€no, Ze erytroidni
progenitory patologického bun&ného klonu jsou na
erytropoetinu z4vislé, ale maji k n€ému znan& zvy¥enou
citlivost (8, 13, 78). Zjist&ni erytroidnich progenitorovych
bunék s vysokou citlivosti k erytropoetinu miiZe slouZit k
odlideni jednak pravé polycytémie od ostatnich
myeloproliferativnich poruch krvetvorby a miZe v
podstatné mife pfispét k dali prognoze onemocnéni (40,
67).

3.6 Idiopaticka myelofibroza

U myelofibrézy je pofet progenitorovych bunék v
kostni dfeni sniZen (30, 62, 67). V periferni krvi se viak
vyskytuji CFU-GM v mnoZzstvi asi S50krat vy38im.
Podobné to plati i pro BFU-E (59).

3.7 Aplastick4 anémie

Toto onemocnéni pfedstavuje snizeny aomezeny pfisun
bun&k z hemopoeticky aktivnich tkdni. Ukazalo se, Ze
ptedstavuje defekt v proliferaci nebo diferenciaci pluri-
potentnich hemopoetickych kmenovych bun&k determi-
novanych progenitorovych buné¢k CFU-GM a BFU-E (12,
32).

4. Kultivace progenitorovych bunék krvetvorby
in vitro v nas3i praxi

Po zavedeni metody klondlni kultivace proge-
nitorovych bungk (CFU-GM, BFU-E a CFU-E) z kostni
dfené a perifemi krve in vitro u hematologickych
nemocnych jsme ziskali prvni zkuSenosti u 45 vySetfo-
vanych osob (I. aIL interni klinika FN a détskd klinika FN
v Hradci Krilové). Nejtypitt€jsi kultivatni nélezy z
kostni dfen¥ a periferni krve jsme shrnuli do tabulky 2.
Schéma kultivace progenitorovych bun&k in vitro jsme
rozifili a doplnili u n&kterych  hematologickych
onemocnéni takto:

4.1 Akutni myeloidni leukémie

- Vy3etfeni progenitorovych bun&k CFU-GM, BFU-E
a CFU-E z kostni dfeng a periferni krve u nové diagnosti-
kovanych pacientd pfed zahdjenim cytostatické 16€by;

- vy$etfeni progenitorovych bunék CFU-GM z kostni
dfen& 15. aZ 20. den po ukon&eni cytostatické kiiry - sledo-
véni reparace kostni dfeng, jeji kvantitativni i kvalitativni
stranky;

- vySetfeni progenitorovych bungk CFU-GM z kostni
diené a periferni krve jako jeden z dileZitych ukazateld
pro posouzeni dosaZené remise;

- vySetfeni progenitorovych bunék CFU-GM z periferni
krve (eventudln¥ podle potfeby z kostni dfen&) pti vEasné
diagnostice relapsu onemocnéni.

4.2 Akutni lymfoblastick4 leukémie

- Vy3etfeni progenitorovych buné¢k CFU-GM, BFU-E
a CFU-E z kostni dfen& a periferni krve u nové diagnosti-
kovanych pacientd pfed zahdjenim cytostatické 1é€by;

- vySetfeni progenitorovych bunék CFU-GM z kostni
dient 15. a%20. den po ukon&eni cytostatické kiry - sledo-
vani reparace kostni dfené;

- vy$etfeni progenitorovych bunék CFU-GM, BFU-E a
CFU-E z kostni dfen¥ a periferni krve pfi urovéni dosa-
Zené remise.

4.3 Chronicka myeloidni leukémie

- Vy3etfeni progenitorovych buné&k CFU-GM, BFU-E
a CFU-E z kostni dfené a periferni krve u nov& diagnosti-
kovanych pacientii;

- vySetfeni progenitorovych bunék CFU-GM pfi vEasné
diagnostice akcelerace, resp. blastického zvratu; toto
vy3etfeni provadét z periferni krve, v pfipad€ pozitivniho
kultivatniho ndlezu doplnit o kultivaci z kostni dfeng;

- vy$etfeni progenitorovych bunék CFU-GM z periferni
krve a kostni dfen& pti sledovani reparace kostni dfené.

4.4 Myelodysplasticky syndrom

- Vy&etfeni progenitorovych bun&k CFU-GM, BFU-E
a CFU-E z kostni dfené& a periferni krve u nové diagnosti-
kovanych, ale i u pacientd pfichdzejicich pro novou
progresi onemocnéni; ;

- vySetfeni progenitorov{ch bung¢k CFU-GM, BFU-E a
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CFU-E u pacienti, kde se pfedpokl4da zvrat onemocnéni
v akutni leukémii (potom déle podle 4.1).

4.5 Polycytemia vera

- VySetfeni progenitorovych bun&k BFU-E a CFU-E z
periferni krve za pfitomnosti a nepfitomnosti erytro-
poetinu;

- vy$etfeni progenitorovych bunék BFU-E a CFU-E phi
urtovdni dosaZené remise onemocnéni.

4.6 Idiopaticka myelofibréza

- VySetfeni progenitorovych bun€k CFU-GM, BFU-E
aCFU-E z periferni krve a kostni dfen& u nové diagnosti-
kovanych pacientd - nisledovng sledovat dal3i vyvoj a
progndézu onemocnéni.

4.7 Aplastick4 anémie

- Vy3etfeni progenitorovych buné¢k CFU-GM, BFU-E
a CFU-E z perifemi krve akostni dfen& u nov& diagnosti-
kovanych pacienti - sledovéni nastupujici reparace kostni
diend.

4.8 Kultivace progenitorovych bunék k ur¢ovani
viability kostni diené pii autolognich transplanta-
cich

4.9 Kultivace progenitorovych bunék pii moni-
torovani lééby pomoci ristovych faktora (IL-3, GM-
CSF, G-CSF a erytropoetinu) a vhodnosti jejich
pouziti pro normalizaci krvetvorby

Souhrn

Od prvniho prikazu existence kmenovych bun&k
krvetvorby ve slezing ozdfenych my3i v r. 1961 doslo k
podstatnému rozvoji kultivaénich metodik in vitro. Tyto
metody pfispély k roziifeni znalosti o fyziologii i pato-
fyziologii krvetvorby. Jejich vyuZivdni dostalo své
opodstatn€ni také v klinické praxi. Kultivace proge-
nitorovych bun&k krvetvorby z kostni dfené a periferni
krve se v klinické hematologii vyuZivdk stanoveni pfesné
diagnoézy, progndzy, sledovani 1éEby a vtasné diagnostice
relapsu nebo blastického zvratu onemocnéni.

Autofi diskutuji o moZnostech vyuZiti kultivatnich
metodik u  leukémii, polycytemia vera, myelo-
dysplastického syndromu, myelofibrozy a dfefiového
ttlumu, kde jiZ ziskali prvni vlastni zkuSenosti. Na z4kla-
d€ t&chto vysledkd vypracovali optimélni vy3Setfovaci
schéma pro oddéleni intenzivni hematologické péte.
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