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Kosci stale ulegaja mikrouszkodzeniom i naprawie w odpowiedzi na codzienne zaburzenia. Rozwdj
innowacyjnych strategii leczenia ubytkow kostnych spowodowanych urazami, nowotworem, chorobg
zwyrodnieniowg, wrodzonymi wadami szkieletu, ztamaniami okoloprotezowymi czy tez ubytkami kostnymi
wynikajacymi z obluzowywania si¢ protez, jest wigc obecnie warunkiem koniecznym niesienia pomocy
pacjentom cierpigcym na schorzenia uktadu szkieletowego [1]. Jesli kos¢ nie moze sama si¢ zregenerowac
w przypadku ciezkich urazéw lub chordb, niezbedne okazuja sie przeszczepy. Najczesdciej wykorzystywana
w ortopedii metodg terapii koSci sa przeszczepy autologiczne. Znane sa jednak liczne ograniczenia
tej metody, jak np. staby dostep do materiatu autologicznego, obumieranie miejsca donorowego zwigzane
m.in. z bolem, infekcja lub kolejnymi ztamaniami [2]. Technikg alternatywna jest implantacja tkanki
allogennej, zwykle izolowanej z glowy kosci udowej pacjentow poddanych procedurze wymiany biodra.
Niestety i w tym przypadku terapia ta moze skutkowac¢ niepowodzeniem w ok. 30% [2], spowodowanym
odrzuceniem transplantowanego materialu czy tez przeniesieniem chordb zakaznych [3]. W zwigzku
z tak licznymi ograniczeniami przeszczepoéw poszukiwane sg skuteczne i bezpieczne metody alternatywne.
Szczegoblnie obiecujace wydaje sig by¢ wykorzystanie metod inzynierii tkankowej, ktorej podstawowym
zalozeniem jest opracowanie odpowiedniego rusztowania: biozgodnego konstruktu o specjalnie dobranej
architekturze i odpowiednich wtasciwosciach mechanicznych, ktory niesie z soba czynniki bioregulacyjne
(czynniki wzrostu) i/lub odpowiednie komorki naprawcze — w tym przypadku komorki kosciotworeze [3].

Zasadniczym celem projektu jest opracowanie bioaktywnych podtozy z przylaczonymi
do ich powierzchni czynnikami wzrostu (biatkami morfogenetycznymi ko$ci, BMP) (Rys. 1A). Podtoza bedg
wytwarzane gtownie z biopolimerdw (polisacharydow) oraz syntetycznego polikationu. Kluczowym etapem
badan bedzie stabilizacja tworzonych wielowarstwowych filméw polimerowych z biatkami BMP (Rys. 1B).
Cel ten zostanie osiggnigty poprzez fotochemiczne sieciowanie, czyli tworzenie trwalych wigzan
kowalencyjnych, pomiedzy polikationami, polianionami i biatkami. Kolejno zbadane zostang wiasciwos$ci
fizykochemiczne wielowarstw, bez i z immobilizowanymi biatkami tj. sztywno$¢, zwilzalno$¢, topografia,
gestos¢ tadunku powierzchniowego i rodzaju eksponowanych do powierzchni grup funkcyjnych. Parametry
te sa kluczowe wzglgdem dalszego oddziatywania tych filméw polimerowych z hodowanymi
na ich powierzchni ludzkimi mezenchymalnymi komorkami macierzystymi izolowanymi ze sznura
pepowinowego (hUC-MSC) (Rys. 1C). Badania biologiczne bgda obejmowaly okreslenie efektywnosé¢
wzrostu oraz réznicowania komorek hUC-MSC na funkcjonalizowanych czynnikami wzrostu podtozach.
Wyznaczona zostanie m.in. proliferacja, zywotno$¢, adhezja i migracja komorek. Dodatkowo, aby zbadaé
potencjat indukowania réznicowania komoérek hUC-MSC do komoérek kostnych wykonane zostang
specjalistyczne testy na poziomie molekularnym.
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Rys. 1. Schemat glownych etapow eksperymentalnych projekcie. A — preparatyka wielowarstw polimerowych i adhezja
biatek na ich powierzchni; B — sieciowanie fotochemiczne otrzymanych uktadow; C — badania aktywnos$ci biologicznej
i réznicowania komorek hUC-MSC w kierunku komorek kostnych.

Wyniki uzyskane w ramach tego projektu pozwolg na opracowanie podtozy funkcjonalizowanych
immobilizowanymi bialkami BMP. Wykorzystanie kowalencyjnego wigzania réznych bialek BMP
do powierzchni czyni proponowane badania nowatorskimi. Powierzchnie takich podtozy umozliwig szybkie
namnozenie komérek hUC-MSC oraz jeszcze bardziej efektywne ich roznicowanie w kierunku komorek
kostnych w warunkach in vitro, dla potrzeb pdzniejszych przeszczepow tej tkanki. Proponowane uklady
mogg zosta¢ uzyte jako pokrycia rusztowan i implantdéw do leczenia ubytkéw kostnych. Wykonanie
proponowanych badan jest uzasadnione zarowno w aspekcie badan poznawczych tworzonych uktadow,
jakiw kontekScie perspektywicznym stosowalnosci tych materiatéw do aplikacji biomedycznej,
ze szczeg6lnym nastawieniem na rozwoj medycyny regeneracyjnej.
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