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Souhrn:

-

Kyselina hyalurcnova je vysokomolekuldrni polysacharid extraceluldrni matrix d€astnici se fady vyznamnych biologickych Géinki

terapeutickym nastrojem. Prehledny éldnek shruje zdkladni charakteristiky a mozZnosti klinického vyuZiti kyseliny hyaluronové.
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Summary:

Hyaluronic acid is a high molecular weight extracellular matrix polysaccharide involved in a variety of significant biological
effects including regulatory, inflammatory, immunosuppressive and antiproliferative effects. It is useful in a number of
clinical applications and is a suitable therapeutic tool. The article summarizes the basic characteristics and possibilities of

Z OBSAHU

pOVODHE PRACE (ORIGIMNAL PAPERS)

Pacienti s komplexnim regionalnim bolestivym
syndromem (KRBS) ve spoleéné paci ortopeda
a algeziologa

Patients with complex regional pain syndrome
{CRPS) in common orthopedics

and algeslogist care

Obézni pacient s koxartrdzou indikovany

k totilni nahradé kygelniho kloubu

Obese patient with hip ostecarthritis indicated
for total hip replacement

Srovnani klinickych, morfelogickych

a biochemickych vysledki pri pouiti
solidniho chondrograftu a névrel spoding

pri oetfeni defektd kloubni chrupavky
kalenniho kloubu

Comparision of clinical, morpholagical

and biochemical results of solid chondrograft
implantation and drilling i the treatment

of cartilage defects of the knee

HAZUISTIKY (CASE REPORTS)

Meobwvylda osteoporoticka zlomenina
kfizové kosti
An unusual insufficiency fracture of the sacrums

PREHLED

Kyselina hyaluronova - chz

jeji virzriam ‘a klinicke aplikace
Hyaluronic acid — characteristics,

its imporatnce and clinical application

clinical use of hyaluronic acid.

Key words: hyaluronic acid, characteristics, clinical application

Ortopedie 2018:5:221-225.

Uvod

Kyselina hyaluronova (KH) je vysokomole-
kularni polysacharid prirozené se wyskytujici
v extraceluldrni matrix pojivové tkéng, sy-
novialnf tekuting a ostatnich tkanich, Jejf
unikatni struktura, konzistence a tkdnovd
kompatibilita umoziuje fadu fyziologickych
a strukturnich funkei. Kyselina hyaluronovd
se zejména podili na udriovdni viskoelas-
ticity kapalnych thkdni (pfedeviim kloubni
synovidlni tekutiny a tekutiny sklivee), na
supramolekuldrnim prostorovém uspofaddni
proteoglykand v extraceluldrni matrici, regu-
laci osmotického tlaky, Eimz viznamné ovliv-
fivje homogenitu tking a jejf homeostatickou
integritu. Je také popisovdna vyznamnd role
KH v regulaci bunééné mitdzy, bunétné mi-
grace a ve viyvoji nadord, progresi metastaz
a iniciaci zdnétu. Vzhledem ke své jedinedné
viskoelastické povaze 2 neimunogenicité je
moZno KH wyuiit i v fadé klinickych aplikaci
viéetnd suplementace kloubni tekuting pii
osteoartrize, pro usnadnéni hojeni a regene-
race chirurgickych ran, a také v oftalmologi,
farmakologii a kosmetice.  Prezentovany
prehledny éldnek shmuje aktudlni prehled

dosavadnich poznatkii o vlastnostech, funk-
cich a klinickém wyuZiti kyseliny hyaluronové,

in
[+

Struktura a charakteristika kyseliny
hyaluronové

Kyselina hyaluronova {(KH) je glykosamino-
glykan sloZeny z opakujicich se disacharido-
viych jednotek N-acetylglukosaminu a kyseliny
glukuronové vazanych beta alykosidickou
vazbou (0br, 1). Poprvé byla syntetizovina
z hovéziho sklivce v roce 1934 Meyerem
a Palmerem. Primdrni struktura byla popsédna
Meyerem v poloving minulého stolet, Prenf
lékarska aplikace je datovdna do 50. let mi-
nulého stoleti, kdy byla kyselina hyaluronovd
vyuZita jako sklenéna nahrada béhem operace
oka (25).

Kyselina hyaluronovd se v biologickych tka-
nich wyskytuje ve formé linedrmiho polymeru
(hyaluronanu) s vysokou molekulovou hmot-
nosti, aZ 5.10° kDa. Kostra molekuly polymeru
hyaluronanu je zpevnéna kombinaci chemické
struktury disacharidu, vnitfnich vodikowich
vazeb a interakei s rozpoustédlem. Axidlni
vodikové atomy vytvdfe]i nepoldmi, relativné

hydrofobni plochu, zatimeo rovinné boéni
fetézce vytvdreji poldrni, hydrofilni plochu,
¢imi vybvareji strukturu sklddaného listu sple-
teného do tvaru ndhodné civky, Tato unikdtni
struktura umoznuje vdzat velké mnoZstwvi
vody a ddvd kyseliné hyaluronové unikatni
reologické, hyaroskopické a wviskoelastické
viastnosti (25},

Diky témto viastnostem je hyaluronan
jednou z hlavnich soucdsti mékkych pojivo-
vijch tkant véetné kiZe, pupecniku, synovialni
a kloubni tekutiny a sklivce, wyskytuje se také
v plicich, ledvinach, mozku a svalech (24).
Vysokomolekuldrni hyaluronan se wskytuje
ve formé Zelatinového roztoku, ktery je moZno
terapeuticky aplikovat do cilové tkané po
abdomindlni nebo ortopedické operaci.
Vysokomolekuldrni polymery hyaluronanu
jsou také wvzhledem ke svoji polyaniontové
povaze vybornymi lubrikanty a slou# jako
tlumice ndrazd v chrupavkdch & jako wpln
sklivce u obratloved, hraji také wznamnou
Glohu pfi organizaci extracelularni matrix
v patologickych situacich véetné Sokowych
stavli, septikemie, masivnich traumat a u po-
pdlenin (18).
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Obr, 1 Struktura kyseliny glukurenevé
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HAS - hysluropas gygrdza. Glod, - Kyeelina D- ghdwrenevi,
GlsNAs - Nacetyl ghikosumin, UDP - uridin difosfa

Qbr. 2 Syntéza hyaluronamy (Pievzato z (Jiang, Liang,
2011))

Syntéza a degradace kyseliny hyaluronové

Kyselina hyaluronova je syntetizovdna
v Golgiho apardtu prostfednictvim mem-
brénowych enzymd hyaluronan syntdz,
U cbratloved jsou popsdny tA typy: KHS1,
KHS2 a KHS53 (18). Tyto enzymy se vdiou na
specificky integralni membrinovy protein
(IMP) zakotveny v plazmatické membriné
bufiky a zahajuji syntézu linif linedmich
polymer( opakuiici se disacharidové struktury
alternativnim priddnim kyseliny glukuronové
a N-acetylglukosaminu k rostoucimu fetézci
za pouiti jejich aktivevanych nukleotidovich
cukrl (UDP - kyselina glukuronovd a UDP-N-
acetylyglukosamin) jako substratd a vznikd
wysokomolekuldmi linedri polymer hyaluro-
nan s velmi krétkym biologickym pologasem
2-5 minut. Zjednodudené schéma syntézy
hyalurenanu je na obrdzku 2.

Celkovi délka dokencené molekuly hyalu-
ronanu je 10 000 nebo vice disacharidowych
jednotek s molekulovou hmotnosti pRiblizng 4
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miliony dalton( (kazdy disacharid je pfiblizné
400 daltond). Pramérnd délka disacharidu je
1 nm. Molekula hyaluronanu s 10 000 disa-
charidovymi jednotkami je dlouhd priblizné
10 pm, coZ je délka priblizné stejnd jako
primér lidského erytrocytu (27). Degradace
hyalurgnanu  probihd  prostfednictvim
tkdnové specifickych enzymd hyaluronidaz.
Membranowy enzym Hyaluroniddza 2 (Hyal
-2) nejprve Stépi vysokomolekuldmni hyalu-
ronan na fragmenty o molekulové hmotnosti
priblizné 20 kDa, tyto nizkomalekulové
fragmenty jsou ndsledné prostfednictvim en-
docytdzy transportovdny do lysozdmd, kde
jsou ddle stépeny enzymy hyaluroniddzou -1

-D-glukuroniddzou a -N-acetylhexosamini-
ddzou (18, 24).

Interakee kyseliny hyaluronové
s hyaladheriny

Hlavni funkce kyseliny hyaluronové jsou
zprostiedkovany prostiednictvim specifickych
a nespecifickych interakci hyaluronan vaza-
jicich proteind a jejich vazebnych receptord.
Hyaluronan-vazajici proteiny jsou sloZkami
extraceluldmi matrice a stabilizuji jeji integri-
tu. Hyaluronanové receptory se ndsledné po-
dileji na bunécné signalni transdukci. V sou-

£asné dobeé je popsdno nékolik receptorowjch
rodin. Mezi nejviiznamnéjii a nejlépe popsané
receptory patff vazebné proteiny aggrekan,
linkovy protein, brevikan a neurocan a re-
ceptory CD&4, TSG6, GKHP a LYVE-1 (18, 24).
CD44 je strukturn@ variabilni a multifunkéni
glykoprotein na povrchu bunék exprimovany
ve vBtiné tkdni. Soufasné poznatky ukazuji,
Ze se jednd o nejlépe charakterizovany trans-
membranovy receptor hyaluronany a je tedy
povaZovan za hlavni hyaluronanowy receptor.
Receptor RKHMM (receptor pro mobilitu
kyseliny hyaluronové) je protein vézajici se
na hyaluronan. Vazebnd mista pro hyaluronan
obsahuji specidlni strukturni motiv B{X7)B, ve
kterém dochazi k interakei s hyaluronanem,
kde B je libovolnd bazickd aminokyselina
5 vyjimkou histidinu a X je alespofi jedna
bazickd aminokyselina a jak&koli jind skupina
s vijimkou kyseljch zbytkd (18, 24). RKHMM
byl nalezen na povrchu bunék, v cytosolu
i v jadfe a potvrdil se jeho primy vliv na po-
dili na requlaci bunéénych reakei na ristové
faktory a pfi migraci bunék, zejména u fib-
roblastd a hladkych bunék (18, 24). Struény
prehled nejwznamnéjsich hyaluronanowjch
receptordl je shrnut na obrazku 3.

Absorpee, distribuce a eliminace kyseliny
hyaluronové

Eliminace hyaluronanu z obéhu je velmi
rychld, s polofasem 2-6 min a celkovym
normalnim obratem 10-100 ma / den u do-
spélého clovéka. Piimym méfenim hyaluro-
nanu v moci lze odhadnout, Ze priblizné 1 %
normélnfho denniho obratu KH ze systémaové
cirkulace u Elovéka je filtrovdno ledvinami.
Pfimé méfeni rozdilu endogenni koncentrace
v jatrech a znalost pritoku krve umoZiuje vy-
pocet extrakénihe poméru nebo clearance pii-
mo v jatrech. Pouzitim této metody Bentsen
et al. (1989) stanovil hepatosplanchnicky
extrakéni pomér a clearance hyaluronanu
u Elovékana 33% a 250ml/min (7). Celkové

LYVE-] - endotelovy receptor lymfatickich cév, CD44 receptor, RHAMM - receptor pro
maobilite hyaluronanuy, TLE-4 - Toll like recepter 4

0br. 3 Prehied mefyirnamnéiiich hyalurananowich receptoni (plevaoto 7 (Litwiniuk, Krejner, 2016)

mnozstvi vyluovdni do Zluci béhem 24 hodin
bylo nizké, tj. 0,7% podané davky. Podobné
bylo celkové mnozstvl wylucovdni do stolice
v pribéhu 100 hodin poddvani také nizké,
piblizné 0,5% podané davky (25).
Eliminaéni kinetika KH z systémové
cirkulace je ovlivnéna fadou faktorl. Ke
zrychleni eliminace dochazi napf, zvyienou
lymfatickou exkreci KH do obéhu, & zménou
rychlosti pritoku krve pfes eliminacni organy
{predeviim jdtra, Zlu€ a plice) a soupefeni
s jingmi makromolekuldrnimi latkami, jako
je chondroitin sulfit nebo proteoglykany.
Mnohé z téchto faktord mohou byt d&inné
pii riznych onemocnénich, a proto mohou
cdstecné wysvétlit pozorované rozdily mezi
normalni a patologickou kinetikou KH (25).

Prehled biologickych G&inki kyseliny
hyaluronové
Modulace tkdnové hydrotace a osmotické
rovnovihy

Vysoce hygroskopické viastnosti hyalu-
ronanu jsou dilefité pro modulaci thanové
hydratace a osmotické rovnovahy. Kromé své
funkee pasivnf strukturni molekuly plsabi.
Hyaluronan je nezbytny pro embryogenezi
a je pravdépodobné také dllegity pfi nddo-
rovém onemocnéni, Funkce hyaluronanu
jsou rozmanité. Vzhledem k hygroskopickym
vlastnostem hyaluronan wznamné oviiviiuje
hydrataci a fyzikalni viastnosti extracelulami
matrix (18, 24).

Chondroprotekiival Géinky, remodelace kosti

KH ma fadu ochrannych fyziochemickych
funkei, které mohou poskytnout nékteré
chondroprotektivni dfinky i vivo a mohou
wysvietlit jejf dlouhodobéjsi GEinky na kloubnd
chrupavku. Chondrocyty exprimuji glykopro-
tein CD44 na svém bunééném povrchu, Tato
exprese umoZnuje KH plsobit jako receptor
a i¢astnit se biochemickych interaked s chon-
drocyty.  Hlavnimi chondroprotektivnimi
Ginky kyseliny hyaluronové zahrnuji stimu-
laci tvorby inhibitord tkddowich matrixowich
metaloproteind (TIMP-1) v chondrocytech,
déle inhibici degradace chrupavky zprostied-
kovanou neutrofily a zeslabuji degeneraci
matrice indukovanou IL-1 a eytotoxicitu
chondrocyti. Kloubni chondrocyty kultivo-
vané v pritomnosti KH majf viznamné wy3si
miru proliferace DNA a produkei extraceluldrni
matrice ve srovndni s chondrocyty kultivova-
nymi bez KH (17).

Kyselina hyaluronovd sniiuje nervové
impulsy a nervovou citlivost spojenou

s bolestd, Pfi experimentdlni osteoartréze ma
tento glykosaminoglykan ochranné d&inky na
chrupavky; je zndmo, Ze exogenni kyselina
hyaluronovd je uklddana do chrupavky, kde
zvyiuje syntézu endogenniho hyaluronanu
a proteoglykanu v chondrocytech (18). KH
hraje zdsadni roli pii vwvoji chrupavky, pii
udrZovani synovidlni tekutiny a regeneraci
slach. Vysokd koncentrace KH byla nalezena
v ECM viech thdni dospéljch kloubd, vietné
synovidlni tekutinyg vnéjsf vrstvy chrupavky
(18). Casteéné kvilli své viskoelastické povaze
a schopnosti wytvdfet vysoce hydratované
matrice plisobi KH ve spoji jako mazivo
a tlumié ndrazd (18). Hyaluronan requluje
kostni metabolizmus prostfednictvim ovliv-
nénim osteoblastl a ostecklasti. Degradace
wysokomolekuldrniho hyaluronanu ma za na-
sledek zdvainé pfimé postiZeni chondrocytd
a kloubnich tkani (8).

Zdnétlivé, protizdnétlivé, imunosupresivil
tcinky, antiproliferativar Géinky

KH sniZuje tvorbu a aktivitu prozénétlivich
medidtord a matricowjch metaloproteindz
a méni chovdni imunitnich bunék. Tyto
funkce se projevuji degradaci reaktivnich
volnych  kyslikowjch  radikdld, inhibici
adherence komplexnich imunoglobulind na
polymarfonukledrni buriky, inhibici migrace
a agregace leukocytl a makrofdgl a requlaci
proliferace fibroblastd (18, 24). Mnohé z fy-
ziologickych Géinkh exogennich hyaluronand
jsou funkcemi své molekulové hmotnosti,
Vysokomolekuldrni hyaluronan mé vyznamné
zatimeo nizkomolekuldrn{ hyaluronan naopak
plsobf prozdnétlive (18, 24).

Prenos signdlu, migrace a diferenciace bunék

Hyaluronan jako signalizatni molekula
diky interakgi s receptory bunééného povrchu
reguluje proliferaci, migraci a diferenciaci
bunék (18, 24).

Hyaluronan je také schopen interagovat
s fadou receptor, coZ vede k akbivaci
signalizacnich kaskdd, které ovliviuji bu-
nécnou migraci, proliferaci a expresi gend
{18, 24). Kromé wyie popsanych receptord
CD44, RKHMM , LYVE1 hyaluronan reaguje
s nékterymi intraceluldrnimi proteiny (napf.
CDC37, RKHMM / TKHBP, P-32 a TKHBP4) (28).
Experimentalné byla potvrzena nadmérnd ex-
prese receptor (D44 a RKHMM v nddorowych
bufikdch u ovaridlniho karcinomu, karcinomu
GIT, kolorektdlniho karcinomu a u akutni
leukemie. Soucasné byla potvrzena i pozi-
tivni korelace hyaluronanu a hyaluroniddz

s progresi rakoviny., Nadmérnd exprese syntdz
hyaluronové kyseliny zvySuje hladinu KH, coZ
vede k zrychleni ristu nddoru a metastaz
(28).

Vzdjemnd interakce (D44 s hyaluronanem
se podili na fadé wyznamnych fyziologickych
funkei vietné mediace nebo podpory agre-
gace makrofigl, migrace bunék, sestaveni
perikuldrni matrice chondrocytil a aktivace
leukocytd (18).

|

Kyselina hyaluronova a jeji vyznam
u vybranych patologickych stavii

Plicni onemocnéni a onemocnéni ledvin

2wyiené koncentrace hyaluronanu  byly
nalezeny v bronchoalveoldmi lavdzi pacientd
5 intersticidlni plicni fibrézou a tyto vysolé
koncentrace koreluji s tizi onemocnéni,
Pacienti se zdvaznymi formami plicnf fibrézy
maji vyiii koncentrace hyaluronanu v bron-
choalveoldrni lavdZi, Soucasné studie ukazuji
zvysené koncentrace hyaluronanu u pacientd
se sarkoiddzou v zdvislosti na zdvainosti one-
mocnéni. Zvyiené koncentrace byly zazname-
nany také u pacientd s alergickym astmatem
a koncentrace opét koreluji s tiZi astmatu.
Podobné wsledky byly potvrzeny i u pacientd
s chronickou obstruktivni plicni nemoci
a zvysené koncentrace kyseliny hyaluronové
korespondovaly se zdvainosti dechowjch
obti#. Imunohistochemické metody proka-
zaly zvysenou expresi kyseliny hyaluronové
u dospélych pacientl se syndromem akutniho
dechového selhand (18).

Zwjsené sérové koncentrace hyaluronanu
byly nalezeny u pacientl s nefritidou, re-
nalnim onemocné&nim a koneénym stadiem
ledvinového selhdni, Koncentrace karelovaly
se sniZzenou glomeruldrni filtraci a zviSenou
aktivitou T—lymfocytd a zdnétliveu aktivitou
spojenou s nedostatecnou eliminaci protiza-
nétlivich cytosind (18).

Diabetes

Zvigtené hlading kyseliny hyaluronové se
tasto vyskytuji u diabetu 1. Typu jako disle-
dek zdndtlivé destrukce beta bunék pankreatu
produkujicich insulin, V disledku inzulinové
terapie pak u téchto pacientl dochazi k daldi-
mu zvysenT proliferativai akbivity beta bunék
s naslednym zvySenim syntézy hyaluronanu
(18).

Srdecéni onemocnéni o onemocnéni mozku
Soucasné poznatky ukazuji viznamnou roli

hyaluronanu v rozvoji a progresi aterosklerd-

zy. Hyaluronan je ve zwyéené mife exprimovdn
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v tunica media s vjraznym poklesem exkrece
smérem dovniti aterosklerotickéhe platu,
Hyaluronan je wvyznamngm inhibitorem bu-
nécné proliferace indukované PDGF a naopak
induktorem migrace bunék. V ateroskle-
rotickych platech je hyaluronan asociovdn
s leukocyty a s buiikami hladké svaloviny cév
a utastni se tak pfimo cévni remodelace (18).
2wjsené koncentrace kyseliny hyaluronowé
byly také nalezeny v mozkomiinim moku
u pacientil se spindlni stendzou, poranénimi
lebky a u pacientd s mozkovym infarktem,

Jaterni onemocnéni

Zvpsené hodnoty kyseling hyaluronové
v séru jsou uZiteénym ukazatelem jaternt
fibrézy. Sérowé hladiny hyaluronanu jsou
vyznamné zvysené u pacientd s aktivnf
hepatitidou ve srovndni se zdravymi jedingi,
Hyaluronan je také zminovan jako nezdwvisly
ukazatel predikce rozvoje cirhdzy a je
negativnim markerem pfeZiti. Potvrdilo se
také, ze hyaluronan je senzitivnim markerem
postizeni jater u pacient( s primdrni bilidgrni
cirhdzou a u pacientd s kompenzovanou
hepatitidou (. Recentni studie ukazuji
i wyznamnou roli hyaluronanu jako signi-
fikantniho ukazatele jaterni fibrozy u déti
s chronickou hepatitidou B (18).

Terapeutické vyuiti kyseliny hyaluronové

Soufasné poznatky ukazufi  wyuEit
vysokomolekuldrnich  hyaluronanovijch
crosslinkd a biomateriald na bdzi hyaluronanu
pro terapii artrdzy nebo napiiklad pfi hojeni
ran, v oftalmologii, v dermatologii, plastické
chirurgii, pfipadné mohou slouiit jake nosice
specifickych [&&v. Velkou wihodou téchto
zesttovanych hyaluronanowch crosslinki je
jejich stabilita a odolnost viéi enzymatickym
degradacim, biokempatibilita, viskoelasticita,
snadnd injekce. Mezi nejastéji terapeuticky
wyuiivané hyaluronanové polymery patii
konjugdty hyaluronanu s polyetylenglykoly,
laktidy, glykosidy, chondroitinem, chitosanem
a polyaknyldty. Jsou popisovdny také specifické
konjugaty s nizkemolekuldrnimi ldtkami (napf,
konjugace hyaluronanu s glycerolsteardtem,
cholesterolem, diaminchexanem & cera-
midem. Konjugdty s magnetickymi Einidly
jsou wiznamné pro diagnostiku a sledovdni
terapie nadorovych onemocnéni. Konjugdty
5 greenem jsou vyuZivany pro lepdi distribuci
léciva do cilové thané (29). Recentni studie
popisuji i terapeutické vyuZit! extraktivnich &
fermentativnich forem kyseling hyaluronove,
Konkrétné se jednd napfiklad o wyuZiti smési
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vysokomolekuldrnich hyaluronani s autologni-
mi kostnimi Stépy (prepardt Hyalos), & prepardt
(Sinovial(R)/GELSYN-3TM) na bdzi biofermen-
tativné modifikované kyseliny hyaluronové (1,
5). Unikatni slozeni a vlastnosti takto uprave-
nych prepardtl zajisfuji u pacientd vedle pfi-
znivich terapeutickych déinkd také whomou
snasenlivost s minimem vedlejiich komplikaci
bez pritomnosti zdvaZnych systémaowych reaked,

Kyselina hyaluronové v terapii artrézy

Koncentrace nizkemolekuldrniho hyaluro-
nanu u pacientd s ostecartrdzou jsou sniZené.
Imény v koncentraci mohou nastat v disledku
zviseni objemu synovidlni tekutiny, pipadné
jako disledek nedostatecné syntézy éi nad-
mémé degradace ().

Snizend koncentrace hyaluronanu v synovi-
dlni tekutiné pacientd s artrdzou je doprovdze-
na zvysenou bolesti, Jednim z terapeutickych
pristupdl v l&ché pacientd s osteoartrézou je
viskosuplementace prostiednictvim intraarti-
kuldrni aplikace hyaluronanu vede k obnoven{
ochranné viskoelasticity a Glevé od bolesti (1,
4,6,8,9,10, 14, 19, 26).

Antiadhezni aplikace

KH je vysoce hydrofilni polymer, ktery je
vhodny pro aplikace, které vyZaduji minimalni
bunéénou adhezi. Pooperaéni adheze, které se
tvoif mezi sousednimi tkanowymi vrstvami po
chirurgickém zdkroku, brani hojeni ran a asto
vyzaduji daldi chirurgické wkony, které musi
byt Easto znovu operovany. Bariéry vyrobené
ze zesiténjch KH byly d®inné pouzivany
k zabrdnéni vzniku takowych adhezi. Navic
adheze bakterii k biomateridlim mdze wyvo-
lat infekci a predstavuje pro pacienta velké
riziko; s ohledem na tuto skuteénost byla
esterifikovana KH pouZita také k prevenci ad-
heze bakterii na zubni implantaty, nitrooéni
cocky a katétry (3, 12, 13, 18, 22) .

Oftalmologie

KH je prirozend sloka sklivce oka a nalezla
mnoho dspésnych aplikaci v oftalmologické
chirurgii. KH je 2vldsté uziteénd jako oéni
prostorovd matrice; proto se intrackuldmi
injekce KH béhem chirurgického zdkroku
pouzivd k udrzeni tvaru prednf komory. Navic
roztoky KH slouZi také jako sloika oénich
kapek zwyiujic viskozitu a jako adjuvans pii
reparaci ofnich tkani (18).

ﬂgnnam{ogie a aplikace pfi hajeni ron
“KH je pfirozené pfitomna ve wysokych
koncentracich v kiZi a mékkych pojivovich

tkanich. Proto je KH vhodnou volbou pro ma-
trici, kterd podporuje regeneraci a augmentaci
kize (21). Experimentalni studie ukazuji, Ze
zesftované hyaluronanové hydrogelové filmy
urychluji hojeni plnich tlustych ran, pravde-
podobné tim, Ze poskytujf vysoce hydratované
a neimunogenni prostfedi, které napomahd
opravé tkané (11). Diky své schopnosti vytvd-
fet hydratované, expandované matrice se KH
lspéiné pouzivd v kosmetickych aplikacich,
jako je napfiklad augmentace mékké thané
(2. 15, 16, 20, 21).

Kardiovaskuldmi implantace

KH (ginné zvyiuje kompatibility kardio-
vaskuldrnich implantatl, jako jsou vaskuldrni
itépy a stenty. Napfiklad povrchy biomate-
ridlu oietfené zesiténym KH se snizenou
adhezi desticek a tvorbou trombi. Kromé toho
mohou sulfitované derivaty KH plsobit jake
mimické hepariny. Ve skuteénosti jsou deri-
vty KH s wiim stupném sulfatace spojeny
e zvyienou schopnosti zabranovat koagulaci
krve {méfenc delsimi doby potfebnymi pro
srazen plné krve) (18).

Onkologickd onemocnéni

Recentni poznatky ukazuji viiznamnou roli
nanocdstic vdzajicich kyselinu hyaluronovou
slouZici jako nosic specifickych LEkQ pfi tera-
pii onkologickych onemocnénd (23, 27, 30).

Zavér

Hyaluronan je dileZitou sloZkou extrace-
luldrni matrix. Diky své unikatni struktufe,
biokompatibilité, biodegradabilité a neimuno-
genicité nachizi v soucasné dobé iroké wuditi
v nejen v fadé biomedicinskych aplikaci zahr-
nujicich l&¢ebné, diagnostické i terapeutické
postupy, ale také v procesech regenerace kiZe,
hojeni-ran a kosmetiky. Je wyijena fada
komeréné dostupnych biomateridld na bdzi
mikrovldken, nanofdstic, hydrogeld, které
mohou specificky vizat kyselinu hyaluronovou
a mehou byt pouZity jake matrice & nosice
pro Léky.
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