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I'X ‘; Dzieki przyleganiu do macierzy miedzykomérkowej (ECM)
komorki wyczuwaja endogenne i egzogenne sily oraz przystosowuja sie do nich.
Wyjasnienie, w jaki sposob komorki odpowiadaja na tréjwymiarowe mikrosrodowisko, jest
niezbedne do opracowania metod leczenia patologii tkanki wloknistej.

W warunkach fizjologicznych homeostaza tkanek wymaga ciagtej syntezy sktadnikow ECM w celu
utrzymania adhezji komérek. Wiele patologii tkanki wtdknistej cechuje sie nieprawidtowym
remodelowaniem tkanki i dezorganizacja macierzy. Coraz wiecej danych wskazuje na zaburzenia
biatek macierzy odpowiadajacych za przyleganie komorek, uniemozliwiajace reakcje na bodzce
mechaniczne i prowadzace do patologii tkanki widknistej.

Przedmiotem finansowanego przez UE projektu MACS (The contribution of cellular adhesions to
matrix remodeling in health and disease) bylo sprawdzenie, jak biatka macierzy, wyczuwajace
bodZce mechaniczne i zwiazane z adhezja komérek, reaguja na zaburzenia mechaniczne i jak wptywa
to na remodelowanie macierzy. W tym kontekscie badacze stworzyli mikrotkanki metodami
inzynieryjnymi z innowacyjnych platform tkankowych 3D i poddali je réznym bodZcom
mechanicznym.

Wyniki projektu wskazuja, ze fibroblasty maja wieksza zdolno$¢ do remodelowania ECM, jesli
pozostaja w stycznosci z sama fibronektyna, natomiast obecnos$¢ kolagenu 1 ogranicza ich
mozliwosci naprawy. Doswiadczenia w platformie tkankowej 3D wykazaty, ze tylko fibronektyna
pelnej dlugosci promowata migracje fibroblastéw i generowanie silty. Dodatkowo gradienty
konformacji fibronektyny i sktad ECM w obrebie tkanek przyczyniat sie do morfogenezy tkanek
i migracji komorek.

Po poddaniu cyklicznemu rozciaganiu w mikrotkankach zawierajacych fibroblasty z kolagenem 1
wystepowaly przejsciowe zmiany orientacji wiokien stresowych aktyny. Ocena ilosciowa biatek
krytycznych dla przylegania komoérek do macierzy w réznych punktach czasowych wskazuje na
zmiany w ekspresji pod wptywem rozciggania. W innej czesci projektu naukowcy wykazali istotnos¢
uporzadkowania strukturalnego macierzy dla zachowania sie komorek. Patologiczna organizacja
macierzy wydaje sie bezposrednio wptywaé¢ na komorki i przyczynia¢ sie do progresji chorob,
utrudniajac wyzdrowienie.

Lacznie wyniki projektu MACS dostarczyly waznej wiedzy o wptywie sktadu i organizacji macierzy na
zachowanie komdrek i homeostaze tkanek. Patologie tkanki wtoknistej stanowia powazne wyzwanie
dla medycyny, a usuwanie nieprawidtowosci w sktadzie ECM na wczesnych etapach choroby wydaje
sie obiecujaca interwencja.

Zrédto: www.cordis.europa.eu
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Moze zapobiega¢ problemom z sercem.
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