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Wplyw ibuprofenu na potencjal immunomodulacyjny i regeneracyjny ludzkich
mezenchymalnych komorek zrebu szpiku kostnego

Uszkodzenie tkanek organizmu aktywuje naturalne mechanizmy naprawcze, w ktore zaangazowanych
jest wiele komorek organizmu. W$rdd nich istotng rolg pelnia takze mezenchymalne komorki zrebu
(MSC). MSC sa komoérkami macierzystymi, w zwiagzku z tym moga dojrzewac i przeksztatcaé si¢ w
komorki réznych tkanek na przyktad tkanki chrzgstnej, kostnej oraz thuszczowej. Ich gtéwng funkcja
W organizmie jest tworzenie specjalnego srodowiska dla prekursoréw komoérek uktadu krwionosnego
w szpiku kostnym. Komorki te majg takze zdolno$¢ do ksztaltowania odpowiedzi immunologicznej
zaro6wno poprzez bezposredni kontakt z komorkami odpornosciowymi, jak i w wyniku wydzielania
réznych czynnikéw. Klinicznie, toczace si¢ zapalenie objawia si¢ zaczerwienieniem, obrzekiem i
bolem chorego miejsca, co wigze si¢ z duzym dyskomfortem pacjenta. Standardowa terapia oparta jest
na niesteroidowych lekach przeciwzapalnych (NLPZ), wsrod ktorych najczeSciej stosowany jest
ibuprofen. Leki te znane sg ze swojego przeciwzapalnego i przeciwbolowego dziatania, dlatego
rowniez rekomendacje w us$mierzaniu bdlu okotooperacyjnego wskazuja NLPZ jako wlasciwa
farmakoterapi¢ zaréwno przed, jak i po zakonczeniu zabiegu. Udowodniono jednak, ze NLPZ
zaburzajg naturalny proces regeneracji tkanek, co moze mie¢ kluczowe znaczenie w leczeniu roznego
typu urazéw. Prawdopodobnie jest to skutek przerwania szlakoéw sygnatowych zaréwno na poziomie
calego organizmu, jak i lokalnie- w miejscu docelowym (np. w mig$niach lub $ciggnach). Doktadne
mechanizmy nie sa do konca poznane, stad nasze przypuszczenia, ze NLPZ moga negatywnie
oddziatywac na fizjologiczne mechanizmy regeneracyjne miedzy innymi poprzez wpltyw na komorki
MSC. Zaktadamy, ze ibuprofen w istotny sposob modyfikuje zdolnos¢ MSC do ksztattowania
procesow immunologicznych poprzez zmiang poziomu ekspresji genow oraz/lub zmiany w profilu
biatek wydzielanych przez te komodrki do srodowiska. Glownym celem projektu jest ocena wplywu
ibuprofenu na komaérki MSC pod katem ich roli w procesach regeneracyjnych.

Doswiadczenia prowadzone beda z wykorzystaniem ludzkich MSC pochodzacych ze szpiku kostnego.
Wplyw ibuprofenu na komérki MSC analizowany bedzie poprzez poréwnanie MSC hodowanych w
obecnosci ibuprofenu (proby badane) do prob kontrolnych (MSC hodowane w standardowych
warunkach). W tym celu przeprowadzony zostanie szereg badan, ktory pozwoli na wskazanie genow i
biatek, ktorych ekspresja zmienia si¢ pod wplywem zastosowanego przez nas leku. Wykonane
zostanie rowniez doswiadczenie, w ktorym komorki MSC hodowane beda razem z makrofagami
(komérkami uktadu odpornosciowego odpowiedzialnymi za ,,zjadanie” drobnoustrojow, ktore
przeniknety do naszego organizmu, a takze bioracych udzial w procesach regeneracyjnych). Dzieki
temu mozliwe bedzie stwierdzenie czy i w jaki sposob ibuprofenu wplywa na interakcje zachodzace
miedzy obiema populacjami komorek.

Komoérki MSC pochodzace ze szpiku kostnego od lat ciesza si¢ ogromnym zainteresowaniem
naukowcow. Mimo wcigz rosnacej liczby publikacji z udzialem MSC temat ten wciaz pozostawia
wiele niejasno$ci. Zbadanie wpltywu ibuprofenu na wilasciwosci komoérek MSC pozwoli lepiej
wyjasni¢ naturalne mechanizmy ksztattowania odpowiedzi immunologicznej oraz szczegoétowo
okresli¢ role MSC w tych procesach. Dostarczenie informacji dotyczacych oddziatywania ibuprofenu
na komorki macierzyste naszego organizmu oraz na funkcjonowanie uktadu odpornosciowego jest
przydatne takze ze wzgledu na rosnace, niekontrolowane spozycie NLPZ na calym $wiecie.
Znalezienie odpowiedzi na postawione w projekcie pytania niewatpliwie przyczyni si¢ do poszerzenia
wiedzy w zakresie nauk podstawowych, jak biologia komoérki czy immunologia. W przysztosci
zaprezentowane wyniki moga mie¢ takze przetozenie Kliniczne, zarowno dotyczace wytycznych
stosowania ibuprofenu, jak i terapii komorkowej z wykorzystaniem MSC.



