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Urzadzenie odtwarzajace plytke
nerwowo-miesniowa

Inzynierowie z MIT opracowali urzadzenie mikrostrumieniowe odtwarzajace ptytke
nerwowo-miesniowa, czyli miejsce gdzie miesien styka sie z nerwem. Urzadzenie wielkosci
25-centoéwki (Srednica okoto 25 mm) zawiera pojedyncze widkno miesniowe oraz matly zestaw
nerwéw ruchowych. Badacze moga obserwowaé interakcje pomiedzy jednym a drugim
w realistycznej, tréjwymiarowej matrycy. Moga tez na te interakcje wptywac.

Badacze genetycznie zmodyfikowali neurony w urzadzeniu, aby reagowaly na $wiatto. Swiecac
bezposrednio w neurony sa w stanie je pobudzac¢, a te z kolei pobudzaja widkno miesniowe.
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Naukowcy zmierzyli takze sile generowana przez urzadzenie podczas skurczu miesnia.

(]

Badacze stworzyli urzqdzenie mikrostrumieniowe z dwoma waznymi cechami: srodowiskiem
trojwymiarowym oraz przedziatem oddzielajgcym miesnie od nerwow odtwarzajgcym ich naturalne
rozdzielenie w ludzkim organizmie. Zawiesili komorki miesniowe i nerwowe w hydrozelu
i wstrzykneli je do przedziatéow wielkosci milimetra (cienkie kanaty w kolorze niebieskim), po czym
Z kazdej strony neuronu/ miesnia dostarczyli pozywke (duze kanaty w kolorze niebieskim) , aby
nasladowac¢ srodowisko trojwymiarowe. (Zdjecie: Sebastien Uzel)

Wyniki opublikowane dzisiaj online w Science Advances moga pomoc naukowcom w zrozumieniu
i znalezieniu lekow na stwardnienie zanikowe boczne (ALS), potocznie znane jako choroba Lou
Gehriga, oraz inne zaburzenia nerwowo-miesniowe.

- Plytka nerwowo-miesniowa zwigzana jest z wieloma ciezkimi i czesto Smiertelnymi zaburzeniami,
o ktorych musimy sie jeszcze wiele dowiedzie¢ - twierdzi Sebastien Uzel, ktory prowadzit prace
badawcze jako doktorant na Wydziale Mechanicznym MIT. - Mamy nadzieje, ze mozliwos¢
stworzenia ptytki nerwowo-miesniowej in vitro pomoze w zrozumieniu niektérych choréb.

Wspotautorami pracy sa Roger Kamm, profesor inzynierii mechanicznej i biologicznej w MIT, byty
doktorant a obecnie stazysta podoktorski Randall Platt, pracownik badawczy Vidya Subramanian,
byta studentka i pracownik badawczy Taylor Pearl, starszy stazysta podoktorski Christopher
Rowlands, byly stazysta podoktorski Vincent Chan, profesor zwykty biologii Laurie Boyer, oraz
profesor inzynierii mechanicznej i biologicznej Peter So.

Zblizajac sie do celu

Od lat siedemdziesiatych XX wieku naukowcy proponowali r6zne metody imitowania ptytki
nerwowo-miesniowej w laboratorium. Wiekszosé tych eksperymentow polegata na wyhodowaniu
komorek miesniowych i nerwowych na ptytkach Petriego lub niewielkich szklanych podtozach. Lecz
takie srodowisko w niczym nie przypomina organizmu, gdzie miesnie i neurony zyja w ztozonych,
trojwymiarowych srodowiskach, czesto daleko od siebie.

- Wezmy zyrafe - méwi Uzel, teraz stazysta podoktorski w Wyss Institute na Harwardzie. - Neurony
zyjace w rdzeniu kregowym wysylaja aksony na bardzo duze odlegtosci, aby potaczy¢ sie z miesniami
nogi.

Aby odtworzy¢ plytki nerwowo-miesniowe w srodowisku in vitro bardziej realistycznie Uzel i koledzy
stworzyli urzadzenie mikrostrumieniowe z dwoma waznymi cechami: sSrodowiskiem tréjwymiarowym
oraz przedziatem oddzielajacym miesnie od nerwéw odtwarzajacym ich naturalne rozdzielenie
w ludzkim organizmie. Zawiesili komdrki miesniowe i nerwowe w przedziatach wielkos$ci milimetra,
ktore nastepnie napeili zelem, aby nasladowac¢ srodowisko tréjwymiarowe.

Swiatlo i skurcz

Aby wyhodowa¢ widékno miesniowe zespot wykorzystat komorki prekursorowe z myszy, ktore
nastepnie zréznicowano w komorki miesniowe. Naukowcy wstrzykneli komoérki do przedziatu
mikrostrumieniowego, gdzie urosty tworzac pojedyncze wtdkno miesniowe. W podobny sposdb
zroznicowali nerwy ruchowe z grupy komorek macierzystych i umiescili je w drugim przedziale.
Przed rozr6znieniem obu typdéw komorek badacze genetycznie zmodyfikowali komdrki nerwowe, aby
reagowaly na swiatto stosujac w tym celu technike zwana optogenetyka.
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Nowe urzqgdzenie mikrostrumieniowe odtwarzajqgce ptytke nerwowo-miesniowq zawiera niewielkq
grupe neuronow (kolor zielony) oraz pojedyncze witdkno miesniowe (kolor czerwony). Obraz
fluorescencyjny ponizej pokazuje nerwy ruchowe wysytajgce aksony w kierunku wtékna miesniowego
na odlegtos¢ okoto 1 mm. (Obraz: Sebastien Uzel)

Kamm moéwi ze Swiatlo ,umozliwia dokladny wybor komodrek, ktéore chcemy pobudzic¢”,
w przeciwienstwie do stosowania elektrod, ktére w niewielkiej przestrzeni nieumyslnie pobudzaja
komorki inne niz docelowe.

Na koniec badacze dodali jeszcze jedna ceche: wyczuwanie sily. Aby zmierzy¢ skurcz mies$nia
wykonali w przedziale mie$ni dwie niewielkie elastyczne kolumienki, dookota ktérych witokno
miesniowe mogto sie owingé. Kiedy nastapit skurcz miesnia kolumienki zblizyly sie do siebie,
a badacze byli w stanie zmierzy¢ ich przesuniecie i przeliczy¢ to na sile mechaniczna.

W eksperymentach testujacych urzadzenie Uzel i koledzy najpierw obserwowali neurony wysuwajace
aksony w kierunku wiékna miesniowego w tréjwymiarowym regionie. Kiedy zauwazyli, ze akson
zetknatl sie z miesniem pobudzali neuron krotkim blyskiem niebieskiego Swiatla i natychmiast
nastepowat skurcz miesnia.

- Bly$niesz swiatlem i masz skurcz - méwi Kamm.

Kamm uwaza, ze wyniki eksperymentéw potwierdzaja, ze urzadzenie mikrostrumieniowe moze
stuzy¢ do testowania lekéw na zaburzenia nerwowo-miesniowe i moze nawet zosta¢ dostosowane do
indywidualnych pacjentow.

Zrédto: http://www.nanowerk.com/news2/biotech/newsid=44141.php
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