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Uplatnenie vysledkov projektu

- Vysledky experimentalnej prace boli publikované vo forme domacich a zahrani¢nych CC a
IF ¢asopisoch (6x), vystupeni na relevantnych vedeckych konferenciach (21x), a priprave
viacerych rukopisov, ktoré su uz zaslané na hodnotenie do redakcii.

- Realizované experimentalne prace boli su¢astou 4 PhD projektov a viac ako 10
diplomovych a rigoréznych prac.

- Vysledky experimentalnych prac boli a nadalej su overované v podmienkach viacerych
klinickych Studii, kde dominuje v su€asnosti realizovana ,Intramyokardialna autolégna
transplantacia mononuklearnych derivatov z kostnej drene pacientom s chronickou
ischemickou chorobou srdca s postihnutim koronarnych artérii podstupujuci aorto-koronarne
premostenie (CABG)".

- Vdaka realizacie sme mohli vytvorit’ partnerstvo s prof. Da Zhi Wnagom, Cardiovascular
Research Laboratories, Department of Cardiology, Harvard Medical School, ktoré ma uz
dnes viacero vyznamnych vystupov.

Suhrn vysledkov rieSenia projektu a naplnenia cielov projektu v slovenskom jazyku
(max. 20 riadkov)

Realizaciou APVV projektu sme potvrdili, Ze existuju prekryvajuce sa mechanizmy
interakcie antihypertenznej farmakoterapie s preprogramovanim fibroblastov a aktivitou
transplantovanych pluripotentnych buniek interakciou so Specifickymi transkrip&nymi
faktormi. Tak sme overili naSu hypotézu o moznych synergickych regeneracnych u€inkoch
farmakologickej intervencie do aktivity buniek po transplantacii a reprogramovaniu
fibroblastov pri ischemickom srdcovom a cievnom zlyhani s lie€ivami, ktoré su v su¢asnosti
pouzivané v klinickej praxi na podporu patologicky zmenenej funkcie srdca a vaskularneho
systému.

1. Na zaklade tychto poznatkov a vysledkov sme pripravili novu stratégiu pre regeneraciu
ischemickych tkaniv prostrednictvom preprogramovania fibroblastov akcelerovanim so
Specifickou farmakologickou intervenciou do signalnych drah transkripénych faktorov
GATA4, MEF2C, HAND1, HAND2, TEAD1 a HDAC4. a miRNA 208a, 208b a 499.

2. Podarilo sa na Standardizovat klinicky protokol pre pripravu pluripotentnych buniek z
kostnej drene pre pouZitie v regenerativnej medicine zaloZenej na bunkovej autolégnej
transplantacii pacientov s chronickou ischémiou srdca a kritickou konc¢atinovou ischémiou. V
tychto aplikaciach uz prebiehaju klinické studie efektivnosti a bezpecnosti autolégne;j
bunkovej terapie na klinikach LF a NUSCH a.s.

3. Vytvorili sme experimentalneho zazemia pre dalSie predklinické testovanie synergického
regeneracného potencialu farmakologickej intervencie do transkrip&nych signalnych drah v
transplantovanych bunkach a reprogramovanych fibroblastoch v ischemickom tkanive. To
umozni vyhodnotit regeneracny potencial farmakologicky podnietenych autolognych buniek
kostnej drene rovnako ako aj reprogramovanych fibroblastov v klinickej praxi.

Suhrn vysledkov rieSenia projektu a naplnenia cielov projektu v anglickom jazyku
(max. 20 riadkov)
The implementation of the APVV project has confirmed the overlapping mechanisms of the
specific pharmacotherapy with antihypertensive drugs and reprogramming of fibroblasts and
cell base therapy via modification of specific transcriptional factors. Therefore. we verified
our hypothesis about the possible synergic regenerative effects of pharmacological
intervention to cell base therapy and fibroblast reprograming at ischemic heart failure a
critical limb ischemia.
1.0n the base of these findings and results we prepare the new strategy for ischemic tissue
repair via reprogramming fibroblasts activation of the specific signal pathways of
transcription factors GATA4, MEF2C, HAND1, HAND2, TEAD1, HDAC4 and miRNas 208a,
208b a 499 accelerate by pharmacological intervention by cardiovascular drugs currently
using at clinical practice.
2. We succeed to prepare to verify clinical protocol for stem cell technologies necessary for
regenerative medicine based on cell autologous transplantation in patient with chronic
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ischemic heart and critical limb ischemia. The clinical trial of effectiveness and safety of
autologous cell therapy is realised in clinical departments LF and NUSCH a.s.

3. We create the experimental background for preclinical testing of synergic regenerative
potential of the pharmacological intervention to the transcription signal pathways in cell
based therapy and fibroblast reprograming in ischemic tissue. It will enable to evaluate the
regenerative potential of pharmacologically stimulated the autologous bone marrow
multipotent cells as well as fibroblasts reprograming in clinical practice.
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