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/astosowanie komorek

macierzystych izolowanych z tkank

ttuszczowe| w leczeniu blizn

Gojenie rany jest skomplikowanym i wieloetapowym procesem obej-
mujacym trzy gitéwne fazy: zapalna, proliferacyjna i remodelingu?.
Blizna powstaje w wyniku zastepowania normalnych tkanek przez
tkanke bliznowata, ktéra jest zbudowana z elementéw macierzy
zewnatrzkomoérkowej?. Bardzo waznym aspektem gojenia jest
zachowanie réwnowagi pomiedzy synteza i degradacja kolagenu'.
Przedtuzajaca sie¢ faza zapalna czesto prowadzi do nadmiernej
aktywnosci fibrocytéw produkujacych tkanke taczna, co z kolei przy-

czynia sie¢ do powstawania blizny™.

Na poziomie molekularnym za powsta-
wanie blizny odpowiedzialna jest hipoksja,
ktéra generuje stres oksydacyjny, co z kolei
aktywuje transformujacy czynnik wzrostu
(TGF-B1)¥. TGF-BI hamuje dziatanie me-
taloproteinaz, co zaburza réwnowage mig-
dzy degradacjg a synteza kolagenuP.

Literatura naukowa definiuje wiele ty-
pow blizn — najczesciej wystepuja blizny hi-
pertroficzne i keloidy?. Zasadnicza réznica
pomiedzy keloidem a blizng hipertroficzng
polega na wielkosci obejmowanego obsza-
ru: przy bliznie hipertroficznej objety jest
tylko obszar tkanki, ktéry ulegt traumatyza-

qji, natomiast w przypadku keloidu blizna
przerasta poza obszar skéry uszkodzonej®l.
Blizny moga oddziatywad na pacjenta na
kilku ptaszczyznach: fizjologicznej (np. ogra-
niczajac ruchomosé w stawach), estetycznej
oraz psychologiczne/”l. Poprawa wygladu
blizny, zwtaszcza w eksponowanych lokali-
zacjach takich jak twarz lub dionie, ma
ogromny wptyw na poprawe jakosci zycia
pacjentdw!. Szacuje sie, ze blizny posiada
od 4,5% do 16% populacji ogdlnej™.
Obecnie do terapii blizn wykorzystuje
sie najczesciej doogniskowe iniekcje gliko-
kortykosteroidéw!'?, krioterapie!'"’, promie-
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niowanie laserowe!'?, fluorouracyl'?, a tak-
ze interwencje chirurgiczne, toksyne botuli-
nowa, promieniowanie jonizujace oraz we-
rapamilt'. Zadna z tych metod nie jest
w stanie catkowicie usunac¢ blizny, wiec
wcigz poszukuje sie nowych metod terapii
blizn oraz metod prewendji ich powstawa-
nia, ktére cechowalyby sie wysoka skutecz-
noscia, niska inwazyjnoscia i akceptowalny-
mi kosztami.

Jedna z najbardziej perspektywicznych
metod stosowanych w prewendji i leczeniu
blizn, ktéra znajduje szerokie odzwiercie-
dlenie w literaturze naukowej, jest terapia
z wykorzystaniem komorek macierzystych
izolowanych z tkanki ttuszczowe.

Komorki macierzyste izolowane z tkan-
ki tluszczowej (KMIzTT) zostaly odkryte
ponad 40 lat temu i zapoczatkowaty nowa
ere w terapii. Co wazne, obecna epidemia
otytosci zapewnia duza ilo$¢ materiafu,
z ktérego mozna pozyska¢ KMIzTT, a coraz
doskonalsze procedury w zakresie pozyski-
wania KMIzZTT powoduja, ze jest to meto-
da bezpieczna i coraz tansza.

KMIZTT sg autologiczne, nieimmuno-
genne oraz stosunkowo fatwe do aplika-
gt Ich skuteczno$¢ zostata potwierdzona
wieloma eksperymentami klinicznymi  za-
réwno na modelu zwierzecym, jak i ludz-
kim. Qi Zhang (Department of Plastic and
Reconstructive Surgery, Shanghai Ninth Pe-
ople’s Hospital, Shanghai Jiao Tong Univer-
sity School of Medicine, 639 Zhi-Zao-Ju
Road, Shanghai 200011, Chiny) i wsp.l'”
wykazali skutecznos¢ KMIzTT w terapii
blizn hipertroficznych na modelu zwierze-
cym. Traumatyzowano skoére kroélikow
w okolicy obu uszu, a nastepnie do jednego
ucha podawano KMIzTT. Blizna w okolicy
ucha, gdzie byty podawane KMIzTT, byfa
o ponad 44% mniej wyniosfa niz blizna po-
wstajaca bez udziatu KMIzTT. Jednoczesnie
zaobserwowano, ze w badaniach histopa-
tologicznych tkanka taczna w bliznie podda-

wanej terapii KMIzTT miafa zdecydowanie
bardziej regularng strukture, co przektadato
sie nie tylko na mniejsza wyniostos¢ blizny,
ale réwniez na jej wigkszg elastycznos¢
i wytrzymatosc!'®.

Z kolei w innych badaniach!” wykaza-
no, ze iniekcja KMIzTT w okolice rany mo-
duluje mikrosrodowisko rany, wptywajac na
potencjat oksydo-redukcyjny oraz synteze
biatek szoku termicznego.

KMIZTT maja réwniez duzy wptyw na
czas przezycia transplantatow tkanki tu-
szczowej. W badaniach Hitomi Eto (De-
partment of Plastic Surgery, University of
Tokyo School of Medicine, 7-3-1, Hongo,
Bunkyo-Ku, Tokyo 113-8655, Japonia)
i wsp. wykazano, ze $redni czas wynosi |
dzien, natomiast komdrki znajdujace sie
w poblizu KMIzTT (w odleglosci do 300
Um) majg zdecydowanie wieksza zywot-
nosc'e,

W badaniach Yan Li (Department of
Burns and Cutaneous Surgery, Xijing Ho-
spital, Fourth Military Medical University,
|27 West Chang-le Road, Xi'an, 710032
Chiny) i wsp.l', prowadzonych in vivo i in
vitro, wykazano, ze KMIZTT zmniejszajg
ekspresje kolagenu |, kolagenu Il oraz akty-
ny miesni gladkich (ang. a-smooth muscle
actin, a-SMA). Przektadafo sie to na szybszy
proces gojenia rany oraz zdecydowang po-
prawe parametréw morfometrycznych bli-
zny (mniejsza wyniosto$¢, mniej depozytéw
kolagenowych).

Podobne efekty uzyskano, stosujac
KMIzZTT w terapii ran powstatych po powi-
ktaniach zwigzanych z podawaniem wypet-
niaczy. Badania prowadzone na grupie |2
pacjentdéw z ranami powstatymi jako powi-
ktanie po implantacji wypetniaczy wskazuja,
ze $redni czas gojenia takich ran jest zdecy-
dowanie krétszy po aplikacji KMIzTT. Jed-
noczesnie KMIZTT zmniejsza ryzyko nekro-
zy oraz zdecydowanie poprawia parametry
blizny po zagojeniu rany™,
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Podsumowujac, KMIZTT stajg sie jedng
z najbardziej obiecujacych terapii sosowa-
nych w redukgji blizn. Sugeruje sie uzycie
KMIZTT nie tylko w obrebie skéry, ale réw-
niez w obrebie innych organdw i tkanek
podlegajacych procesowi bliznowacenia,
w szczegdlnosci serca, ptuc czy nerek?!l.
Aby w pefni  wykorzysta¢ potencjat
KMIZTT, konieczne sg dodatkowe badania
molekularne, ktére pozwolg zbada¢ ich
mechanizmy dziafania. Przyczyni sie to do
opracowania nowych, kolejnych procedur
leczniczych oraz zoptymalizowania tych juz
znanych i stosowanych z wykorzystaniem
KMIZTT.
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