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MOLEKULARNE MECHANIZMY FRAMAKOLOGICZNIE AKTYWOWANEJ REGENERACJI

POPULARNONAUKOWE STRESZCZENIE PROJEKTU (W JEZYKU POLSKIM)

Medycyna regeneracyjna daje nadziej¢ na uwolnienie cztowieka od cierpienia i niepetnosprawnosci. Obecnie
badania regeneracyjne skupiajg si¢ na przeszczepianiu hodowanych komérek i tkanek. Mozliwosci
regeneracyjne zalezg jednak takze od wlasnego potencjatu organizmu do regeneracji, ktory w wieku
dorostym znaczaco spada, natomiast wykazuje niezwykle mozliwosci w okresie pltodowym i
noworodkowym. Bezbliznowe gojenie ran skory u ptodéw, regeneracja serca u noworodkow myszy lub
przecigtego rdzenia kregowego u kilkudniowych oposdw to spektakularne przyktady takich fenomenow.

DNA zwiera informacj¢ determinujacg rozwdj organow, nie ulega ona utracie, jednak mozliwosci jej
wykorzystania w organizmach dorostych zanikajg. Ta zablokowana informacja stanowi swego rodzaju
endogenny potencjat regeneracyjny. Przeprogramowanie epigenetyczne reguluje rozwdj organizmu, co
wskazuje, ze moze odpowiada¢ za utrate zdolnos$ci regeneracyjnych organizmoéw dorostych. Warto
zauwazy¢, ze potencjat komérek macierzystych jest uwarunkowany epigenetycznie.

Zjawiska regeneracyjne obserwowane w okresie ptodowym i noworodkowym inspiruja do postawienia
pytania, czy podobne reakcje regeneracyjne mozna aktywowac czasowo w tkankach organizméw dorostych
przez podanie lekéw indukujacych zmiane programu epigenetycznego. Kolejnym kluczowym pytaniem jest,
czy leki matoczgsteczkowe moga aktywowaé i wzmacniaé procesy regeneracyjne. Majac na wzgledzie, ze
leki matoczasteczkowe okazaly si¢ skuteczne w leczeniu szeregu réznych schorzen, zasadne jest zbadanie
mozliwosci ich wykorzystania w terapiach regeneracyjnych.

Inspiracjag do tego projektu bylo odkrycie, ze regeneracj¢ tkanki w malzowinie usznej myszy mozna
pobudzi¢ za pomocg leku epigenetycznego, zebularyny. Model malzowiny usznej, cho¢ prosty, moze by¢ tu
skuteczny i pomocny w badaniach. Malzowina uszna to ztozona struktura obejmujaca nie tylko ze skore i
chrzgstke, ale takze migs$nie, nerwy i naczynia krwionosne. Co istotne, w przeciwienstwie do hodowli
komorkowych czy tkankowych in vitro istotne jest, ze model matzowiny usznej uwzglednia zaangazowanie
uktadu nerwowego, krwionosnego i odpornosciowego, ktore majg kluczowe znaczenie w procesach
zyciowych i regeneracyjnych. Przebieg regeneracji matzowiny usznej mozna tatwo $ledzi¢, a jej uszkodzenie
stanowi relatywnie niewielkie obcigzenie dla zwierzat laboratoryjnych. Co wigcej, istniejg przestanki, ze
efekt pro-regeneracyjny leku znaleziony w matzowinie usznej moze moze wskazywac na jego zdolno$¢ do
pobudzania regeneracji w innych narzadach — przyktadowo, wykazano ostatnio, ze zebularyna podnosi
potencjat regeneracyjny nabtonka ludzkiej rogdwki.

Planowane badania majg na celu zbadanie molekularnych mechanizméw regeneracji indukowanej
farmakologicznie, w tym roli unerwienia, kluczowych genoéw i szlakéw regulacyjnych. Przestrzenna
wizualizacja ekspresji gendw w regenerujacej si¢ matzowinie usznej pozwoli na odkrywanie niezbadanych
dotad wymiardw procesu regeneracji. Poniewaz zebularyna dziala na roznorodne typy komorek i tkanek,
wyniki projektu moga mie¢ znaczenie nie tylko w odniesieniu do matzowiny usznej, ale takze innych
organow. Identyfikacja kluczowych czynnikow w procesie regeneracyjnym moze przyczyni¢ si¢ do
znalezienia nowych lekow regeneracyjnych i opracowania strategii farmakologicznych w medycynie
regeneracyjnej.



