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Choroby niedokrwienne serca stanowig jedng z gtdwnych przyczyn zgonéw w krajach wysokorozwinigtych,
przy czym najwigkszy odsetek wszystkich przypadkéw Smiertelnych, stanowig zawaly migSnia sercowego.
W wyniku zawalu dochodzi do niedotlenienia tkanki serca, na skutek ktérego obumieraja jego komorki
funkcjonalne — kardiomiocyty. W miejscu zawatu dochodzi do powstania blizny pozawalowej, ktéra nie
posiada zdolnoSci do kurczenia si¢, przez co ogélna wydajno§¢ mig¢Snia sercowego spada. Zmiany te s3
nieodwracalne, dlatego tez osoby ktdre przeszly zawat serca, cierpig z powodu obnizonej wydolnoSci i maja
obnizong jako$¢ zycia.

W takich przypadkach nadziej¢ na poprawe niesie ze soba medycyna regeneracyjna, oparta m. in. na
przeszczepach komoérek macierzystych do miejsca uszkodzenia. Komoérki macierzyste, majace zdolno$¢ do
podzialéw i réznicowania w prawie wszystkie typy komorek, dzigki czemu moglyby skutecznie
zregenerowaé miejsce uszkodzenia, zastgpujac martwe komorki i prowadzac réwnocze$nie do zahamowania
procesu powstawania blizny. Eksperymentalne terapie zaktadajace przeszczep rdéznego typu komoérek
w miejsce uszkodzenia byty juz wykonywane, zar6wno w modelach zwierzgcych, jak i w ramach terapii
u ludzi. Pomimo pewnej skuteczno$ci, po przeszczepie zaobserwowano niski poziom wbudowywania si¢
komoérek w miejsce martwej tkanki. Z czego wigc wynikal obserwowany potencjat regeneracyjny? Postuluje
si¢, ze czynniki wydzielane przez komérki, moga wplywaé promujaco na aktywacje komérek macierzystych
rezydujacych w sercu, i w ten sposéb prowadzi¢ do regeneracji tkanki. Wsrdd czynnikéw tych wymienié
mozna m.in. cytokiny i czynniki wzrostu, ale takze mikropecherzyki komérkowe. Mikropecherzyki to mate
btonowe struktury, odpowiedzialne za komunikacj¢ na poziomie komdrka-komoérka, wydzielane przez
prawie wszystkie typy komorek naszego organizmu. W ramach swojej aktywnoSci mikropgcherzyki moga
przenosi¢ bioaktywne czynniki, takie jak biatka czy kwasy nukleinowe, i w ten sposéb wptywaé na
aktywno$¢ oraz funkcje komérek akceptorowych.

Pozytywny wplyw mikropgcherzykéw komdrkowych zostal opisany w regeneracji uszkodzen réznych typow
tkanek, w tym nerek i mézgu, gléwnie w badaniach in vitro i in vivo. Wciaz jednak niewiele wiadomo na
temat ich potencjalnego wptywu na komorki serca, a takze doktadnego mechanizmu dziatania na te komorki.
Wiynika to z faktu, ze komdrki te cechuje bardzo ztozony zestaw witasciwosci, przy czym jedng z najbardziej
charakterystycznych jest obecno$¢ kanaléw jonowych. Kanaty jonowe, odpowiadaja za wytwarzanie
potencjatu czynnoSciowego kardiomiocytéw, co bezposrednio przektada si¢ na aktywnoS¢ kurczliwg migSnia
sercowego.

Stad tez celem niniejszego projektu jest zoptymalizowanie parametrow stuzacych do oceny stopnia
zréznicowania komoérek w kardiomiocyty, na podstawie zmian w ekspresji oraz funkcji kanatéw jonowych,
ktére sa jednym z gléwnych marker6w dojrzatej komoérki migsSnia sercowego. Model ten pozwoli
odpowiedzie¢ na pytanie, czy mikropgcherzyki z pluripotencjalnych komoérek macierzystych moga
promujaco wptywaé na proces kardiomiogenezy, a tym samym stanowié potencjalnie skuteczne narzedzie
w medycynie regeneracyjnej. Badania zaproponowane w projekcie beda miaty na celu opracowanie
optymalnej, prostej i stosunkowo taniej metody oceny stopnia zréznicowania komorek serca, co przyczynié
si¢ moze do rozwoju wielu gatezi nauki i medycyny.

To innowacyjne potaczenie dwéch stosunkowo odlegtych dziedzin, jakimi sg elektofizjologia oraz
komunikacja migdzykomdrkowa, umozliwi stworzenie modelu oceny stopnia postgpu rdéznicowania
komoérek serca, ktéry moze znaleZé zastosowanie w badaniach nad rozwojem i regeneracja mig$nia
sercowego, co przetozy si¢ na rozwdj wspétczesnej biologii i medycyny, w tym medycy regeneracyjne;.



