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VAZIZOMSERULES KEZELESEK JELENLEGI MODJAINAK ATTEKINTESE

OVERVIEW OF THE CURRENT METHODS OF SKELETAL MUSCLE INJURY TREATMENT
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Osszefoglalé

A hardntcsikolt izomszdvetbél felépiilé vdzizmok akaratlagos ésszehiizéddsai a test mozgdsait
okozzdk és jol irdnyithatdk. A vdzizom egyik legjellegzetesebb tulajdonsdga, hogy nagyfoki in vivo
és in vitro regenerdcids képességgel rendelkezik, viszont nagyobb mennyiségil izomvesztés esetén a
regenerdcidés folyamat kimeriil, intervenciés tdmogatdst igényel. Ebbél kévetkezik, hogy az
izomsériilés folyamatos kihivdst jelent a klinikum szdmdra. Az elmilt szdzadban, kiiléndsen az
utébbi néhdny évtizedben szadmos technikdt dolgoztak ki az izomregenerdcio elésegitése érdekében,
ideértve a kiilonbozé miitéti technikdkat, a fizikoterdpidt, a biolégiai anyagokat, az
izomszévettenyésztést, krioterdpidt, mdgneses mezd alkalmazdsdt, valamint a sejtterdpidt.
Ugyanakkor tovdbbra is nagy igény mutatkozik uj médszerek és anyagok kifejlesztésére, melyek
eldsegitik a vazizom megfeleld érését és a funkciondlis regenerdciét. Ebben a tanulmdnyban dtfogo
képet adunk az izomsziovetveszteség epidemiologidjdrdl, rdavildgitunk a klinikai kezelés aktudlis
stratégidira, és megvitatjuk az izomregenerdcié uj mddszereit, a jovébeli klinikai dtalakuldsuk
kihivdsait.

Kulcsszavak: izomsériilés, izomregenerdcid, intervencio
Abstract

Voluntary contractions of skeletal muscle made up of striated muscle tissue cause body movements
and are well controlled. One of the most characteristic features of skeletal muscle is its high in vivo
and in vitro regeneration capacity, but with greater muscle loss, the regeneration process is
exhausted and requires intervention support. It follows that muscle injury is a constant challenge for
the clinic. In the last century, especially in the last few decades, a number of techniques have been
developed to promote muscle regeneration, including various surgical techniques, physical therapy,
biomaterials, muscle tissue cultivation, cryotherapy, magnetic field application and cell therapy. At
the same time, there is still a great need to develop new methods and materials that promote skeletal
muscle improvement and functional regeneration. In this study we give a comprehensive picture of
the epidemiology of muscle tissue loss, highlight current strategies for clinical management, and
discuss new methods of muscle regeneration and the challenges of their future clinical
transformation.
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ELMELETI HATTER

A vazizom az emberi test egyik legtomegesebb szovete (1.dbra). A teljes testsuly 40-45%
-at teszi ki, és a mozgashoz sziikséges er6t generalja. Sériilés esetén egy bizonyos
meértékig a vazizom képes a sériilt szovetet regeneralni. A regeneracios kapacitas
tullépése esetén az izomszovet nem képes teljes mértékben megudjulni. A tartds
funkciondlis karosodassal jaré vazizomvesztést ,térfogati izomvesztésnek” (VML)
nevezzik. Ez jelent6sen befolyasolhatja a betegek életmindségét azaltal, hogy besziikiti a
mozgasszervi rendszer miikodését [GROGAN - HSU, 2011].
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1.dbra: Vdzizomszévet felépitése
Forrds: mdédositva https://anatomyga.com alapjdn

A vazizom-sériilések gyakori okai lehetnek nagy energidju kozlekedési balesetek,
robbanasi trauma, harci sériilések, miitét utani és ortopédiai allapotok (pl. kompartment-
szindroma vagy daganat-eltavolitas), zuzodasos sérilések, amelyek akut izomszovet-
veszteséghez vezetnek. A sport soran szerzett sériilések kb. 35-55%-ban az izomrost
szintjén kovetkezik be karosodas. Azok a sériilések, amelyek az adott izomtémeg legalabb
20% -at karositjak, rekonstruktiv miitéti eljarasokra szorulnak [TURNER- BADYLAK,
2012]. A progressziv izomvesztés metabolikus rendellenességek vagy oroklott genetikai
betegségek, példaul Duchenne és Becker izomsorvadas kovetkezményei [SAURE, 2017].
Az izomatrofia periférias idegsériiléseket, kronikus vesebetegséget, cukorbetegséget és
szivbetegséget okozhat [KALYANI, 2014]. Az izomtomeg akar 20% -os veszteséget is
képes kompenzalni a vazizmok nagy alkalmazkodoképességének koszonhetden. Ezen
kiiszobot tullépve a funkcionalis karosodas elkertilhetetlen, és sulyos fogyatékossaghoz,
valamint esztétikai problémdakhoz vezethet, ezért ezek a betegek silirgésen terapias
beavatkozasra szorulnak.

Az izomregeneraci6 az izom Gssejtek (szatellita sejtek, SC) az intersticialis sejtek és az
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és a szekretalt faktorok altal szabdalyozott. Az izomtomeget a fehérjeszintézis és a fehérje
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lebontas egyensulya hatarozza meg. A VML legtobb esetében a vazizmok regeneracios
képessége akadalyozott, mivel a regeneraciohoz sziikséges SC, perivaszkularis §ssejtek és
a bazalis alapréteg fizikailag sériil [CHARGE - RUDNICKI, 2004]. A denervacié révén
aktivalédnak a fehérje lebontasi utvonalak. Ennek koévetkezményeképpen a fehérje
lebomlasi sebessége meghaladja a fehérjeszintézist, ami hozzajarul az izomatréfiahoz,
amelyet az izom tomegének és az izomrostok atmérdjének fokozatos csokkenése kisér.

A revaszkularizacié folyamata altalaban sériilt. A kévetkezményes iszkémias allapotok
el6segitik a fibroblaszt-proliferacidt, a fibrozist és a fibrotikus hegszovet kialakuldsat, ami
az izom tovabbi degeneraci6jdhoz vezet. Az ECM 0Osszetétele és mennyisége a
hegszovetekben a miogenezis, az izommiikédés és a megujulds szamos aspektusat
befolyasolja [GRZELKOWSKA - KOWALCZYK, 2016]. Sulyosan korlatozhatja a mozgast,
ezaltal sulyosbithatja az izomszovet veszteség kovetkezményeit. Krénikus izomvesztés
soran, jellemzden a fibrozis jelenti a f6 problémat. A hosszantart6 gyulladasos folyamatok
az ECM megvaltozott el6allitaisahoz és ennek kovetkeztében fibrozis és hegszovet
kialakulasdhoz vezetnek. Ezt a hegképzddést csokkenthetjiik példaul 5-fluoro-uracil (5-
FU) és Bleomycin injekciéval, amelyek antagonizaljak a fibroblaszt-proliferaciét és
angiogenezist, vagy lézerkezeléssel, kontraktura felszabaditasaval és funkciojavitassal 6-
12 hénapos kezelés utan [SERRANO - MUNOZ-CANOVES, 2010; TAUDORF, 2015]. A
hegképzddés csokkentése azonban nem elegendd az izomszovet javulasanak és
nagyobb mennyiségének potlasara vagy regeneralasara iranyulé klinikai és kutatasi
tevékenységnek.

MODSZER
ADATGYUJTES

Munkank soran a Google és Pubmed (https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/)
oldalakon gyitjtottikizomsériilések kezelésével és izomregeneraciot elGsegitd
modszerekkel kapcsolatos cikkeket. Az adatgylijtés sordn hagyomanyos sebészeti
eljarasok mellett a legujabb alternativ, illetve gén- és Gssejterapias modszereket is
igyekeztiink feldolgozni.
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AZ IZOMSZOVET-VESZTESEG KEZELESENEK JELENLEGI MODSZEREI A
KLINIKUMBAN

SEBESZETI TECHNIKAK

A VML miitéti kezelése els6sorban hegszovet eltavolitast és/vagy izomatiiltetést foglal
magaban. Az autoldg izomtranszfert altalaban olyan klinikai helyzetben hajtjak végre,
amikor nagy Kkiterjedésli az izomvesztés trauma, daganatos rezekci6 vagy olyan
idegsériilés kovetkeztében, ami rontja a motoros funkciot [STEVANOVIC et al,, 2016]. A
sebészek az egészséges izmot a donor sériilés nélkiili részeirdl tavolitjdk el, hogy
helyreallithassak az elveszett vagy kdros funkciot. A legnépszer(ibb autolég izmok a
latissimus dorsi izom és a gracilis izom. Noha a funkcionalis izomlemezekkel hatékony
funkciondlis javulast lehet elérni, jelent6s fokd donor morbiditast és nem megfelel6
beidegzddést okoznak. Ezen tdlmenden a rekonstruktiv miitétek mintegy 10% -a teljes
graft meghibasodast okoz olyan komplikaciok miatt, mint példaul fert6zés és nekrdzis
[BIANCHI et al., 2009].

FIZIKOTERAPIA

A testmozgas gatolja a vazizom tdmegének csokkenését. Ebbol kovetkezik, hogy a mitéti
technikdk mellett a fizikoterapia egy nem invaziv/minimalisan invaziv moédszer az
hasznalhaté sériilések és izomszovet-atadas utani rehabilitaciora, vagy kronikus
izomvesztés kezelésére.

A fizikai rehabilitacio célja a megmaradt izmok erdsitése. Kimutattak, hogy ez felgyorsitja
az izmok gyogyulasat/regeneralédasat az immunvalasz modulalasaval, a novekedési
faktorok felszabaditasaval, az érrendszer kialakulasanak el6segitésével és a hegképzddés
csokkentésével [BRUTSAERT et al, 2002]. A nem helyreallitott VML-sériilt izmok
funkcionalis teljesitménye jelent6sen javithaté az ,6nkéntes kerékfutas” formajaban
végzett fizikai rehabilitaciéval [AURORA et al., 2014]. Ugy tiinik, hogy a testmozgas képes
az inzulin-szerd novekedési faktor 1 (IGF-1) jelatviteli ut szabdalyozasara és csokkenti az
izomfejl6dést gatld6 miosztatin mennyiségét az allatok és az emberek izomszdovetében,
A fizikoterapia valéban javithatja az izmok regeneraciéjat; azonban nem képes
megkonnyiteni az izom regeneralédasat a VML tertiletein. Ezenkiviil a sulyos betegségben
vagy sériilésben szenvedd betegek gyakran nem képesek folyamatos testmozgast végezni,
ami korlatozza a fizikoterapiat, ezaltal a VML kezelését.
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AKUPUNKTURA

Az akupunktira a hagyomdanyos kinai orvoslas egyik aga, amelyet vilagszerte széles
korben hasznalnak kiilonféle betegségek kezelésére. Kimutattdk, hogy az elektromos
a vazizom javulasdhoz vezet [TAKAOKA et al., 2007]. Az akupunktdra és az alacsony
frekvenciaju elektromos stimulacié (Acu-LFES) el6segitheti az izmok regeneralddasat és
megakadalyozhatja az izomvesztést az izmok 6sszehuzddasanak stimulalasa révén [SU et
al,, 2015]. Alkalmas lehet olyan sulyos betegségben szenvedd paciensek szamara is, akik
nem képesek testedzést végezni. Az Acu-LFES alkalmazasa krénikus vesebetegség altal
kivaltott diabéteszes miopatia és izomvesztés kezelésére az izom jé iranyud funkcionalis
javulasat mutatta [HU et al.,, 2015].

BIOLOGIAI ANYAGOK

Az ECM fehérjékbdl allé6 biolégiai anyagokat gyakran hasznaljdk az izomregeneraciét
segitd orvoslasban és a szoveti rekonstrukciét célz6 sebészi eljarasokban. Ezen anyagok
el6segithetik a VML javulasat azaltal, hogy szerkezeti és biokémiai tamaszt biztositanak.
Az izomvesztés mennyiségének csokkentése érdekében szadmos szovetbdl szarmazd
bioldgiai anyagot teszteltek allatmodellen, és a klinikumban alkalmazzak 6ket. A xenogén-
extracellularis matrixot és az autoldg szovetet egyarant felhasznaljak az izomfunkcié
helyreallitasara. Sertés vékonybél szubmuk6zabdl szarmazé ECM-et alkalmazzak példaul
hasi muszkuloszkeletalis karosodasok kezelésére.

Az allograft vagy xenogén bioldgiai anyagok azonban tovabbra is kéros immunvalaszt
provokalhatnak, fennallhat a fert6z6 betegség terjedésének veszélye. Ebbdl adddik a
klinikai szlikség 1j, biztonsagosabb stratégiak kidolgozasara.

FEJLODO TECHNIKAK AZ IZOMREGENERACIO, IZOMSZOVETTENYESZTES
FOLYAMATABAN

A fennmarad6 klinikai problémak kezelése, az izomszovettenyésztés, -regeneracié uj
stratégiainak feltarasa jelent6s mértékii ambiciét jelentett a kutatdsban. Mig a szovet
bioinformatikai vizsgalatanak célja az 6sszetett izomszerkezetek in vitro 1étrehozasa a
hianyzé izmok késébbi beiiltetése és pétlasa céljabdl, addig a szovetregeneracios
megkozelitések olyan szovetszerli anyagokat fejlesztenek ki, amelyek beiiltethetdk az
izomképzddés fokozasara a fennmarado in vivo szévetbdl [WANG et al., 2014]. Mindkét
megkozelités els6sorban biolégiai anyagok, sejtek és molekularis jelatviteli utvonalak
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BIOLOGIAI ANYAGON ALAPULO TECHNIKAK

A biolégiai anyagok kémiai és fizikai timaszként szolgalhatnak az atiiltetett sejtek vagy a
gazdaszervezet izomsejtjei szamara, ezaltal javitva a tulélést, el6segitve funkcionalis
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éréstiket, megvédve Gket az idegen test reakciditol [CEZAR - MOONEY, 2015]. A bioldgiai
anyagokat kiilonféle szovetregeneracidban haszndlja a klinikum, az elmult évtizedben
csontvaz-izom VML sériilési modellekben vizsgaltdk. Els6sorban természetes
polimerekbd], szintetikus polimerekbdl vagy ECM-bdl késziilnek, és tigynevezett ,, mikro-
kornyezeti rést” probalnak létrehozni a rezidens sejtek viselkedésének kedvezd
befolyasolasara (2.dbra).

A természetes polimereket, példaul az alginatot, a kollagént és a fibrint széles korben
alkalmazzak vazizomépitésben. Ezen anyagok belsé bioaktiv jelatviteli utvonalakon
keresztiilfejtik ki kedvezd hatasukat. Az alginat gélekrdl kidertlt, hogy maximalizaljak a
mioblaszt proliferaciot és differencialodast [BOONTHEEKUL et al.,, 2006]. A fagyasztva
szaritott kollagén polimerek megkonnyitették a miotubusok integralédasat egy nagyobb
izomsériilés sorén A kollagén a sziikséges nbvekedési faktorokat is képes biztositani az
elsegitik a mioblaszt talélését és az izomrostta torténd differencidlédast a szovetekbe
helyezést kovetéen. Azt is kimutattak, hogy mikroszalas felépitésii fibrin polimerek
kedvezd hatdssal vannak a VML gy6gyuldsara egér modellekben [GRASMAN et al., 2015].
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2.dbra:
In vitro izomszovettenyésztés biolégiai polimer bedgyazott dssejtekbdl
Forrds: médositva https://ars.els-cdn.com alapjdn

Mivel a természetes polimerek csak korlatozott mechanikai merevséggel rendelkeznek és
konnyen lebonthaték, a csontvaz izmainak regeneralasara kiilonféle szintetikus
anyagokat, példaul politejsav (PLA) és poliglikolsav (PGA) szarmazékokat is alkalmaznak
[GUEX et al, 2013]. Ezen feliil a szintetikus anyagokat ugy lehet tervezni, hogy


https://doi.org/10.36439/SHJS/2020/1/5423
https://ars.els-cdn.com/

Vol 3, No 1 (2020): Stadium - Hungarian Journal of Sport Sciences
https://doi.org/10.36439/SHJS/2020/1/5423

megkonnyitsék a novekedési faktorok szabalyozott felszabadulasat az izmok
regeneracidjanak indukaldsa céljabél. A {6 hatranyok ko6zé tartozik a természetes
polimerekhez viszonyitott gyengébb sejt-affinitas, valamint az idegen test reakcid
stimulalasa a polimer vagy annak bomlastermékei ellen, valamint a sejtmigracié gatlasa
és a sejt-sejt kozotti kommunikacié romlasa

Az izomszovet regeneraciojanak javitdsa érdekében a biologiai anyagok in vivo
mikrokornyezete idedlis esetben a nativ szovetekét utdnozza, ezaltal megkdnnyiti az
ujjaépitést [TURNER et al,, 2010]. A VML javitasanak vonzé megkozelitése egy olyan
sejtektdl megfosztott, decellularizalt bioldgiai anyag atiiltetése, amely magahoz vonzza a
miogenezishez sziikséges sejteket a gazdaszervezetbdl. Ezért vizsgaljak olyan gyakran az
izom eredetli ECM anyagokat. Ezek pdtoljak a hibat és ideiglenesen helyredllitjak a
morfolégiat. A beiiltetés utan ezek a matrixok a csontvel6bdl szarmazé mezenhimalis
Ossejtekkel (MSC) is kitolthet6k. Ez a dusitott matrix tobb eret fejleszt, és tobb izomrost
regeneralddik, mint ,hagyomanyos” ECM esetében. Kimutattdk, hogy a decellularizalt
vazizommatrixbol szadrmazd hidrogélek patkany iszkémias végtagjaba injektalva
elésegitik a vazizom mioblasztok proliferaci6jat [DEQUACH et al., 2012]. Alternativ
modszerek kozé tartozik az apritott vazizomszovet felhasznaldsa, amelyet emberben még
nem hajtottak végre, viszont kimutattak, hogy jobb izomregeneraci6 varhaté téle, mint a
devitalizalt biologiai anyagoktdl. Az in vitro izomszovet-tervezéshez patkany
mioblasztokat el6zetesen kondicionaltak egy bioreaktorban 1év§ sertésholyag acellularis
matrixon, majd egerek sériilt izmaba adtak be az izomszovet helyreallitasanak céljabol
[TURNER etal., 2010].

SEJT-ALAPU TECHNIKAK

Az izomrostok regeneralddasa sejt-kozvetitett folyamat, mely megalapozta a sejtekre
alapozott regeneraciés modok vizsgalatat. Az izomvesztés kezelésére hasznalt sejttipusok
els6sorban a mioblasztok, SC-k, mezoangioblasztok, pericitak és a MSC [LEE et al., 2005].
A legjobban jellemezhet6 Gssejt a SC. Az SC-k nagymeértékben hozzajarulnak az 1j
izomrostok kialakulasdhoz. Egerekbe transzplantdlt SC-k rendkiviil hatékonyan
regeneralddtak az elsorvadt izomban és javitottak az izmok 6sszehuz6doé funkcidjat
[CERLETTI et al., 2008]. Sajnos az SC-k in vitro felszaporitasa jelentdsen csokkenti azok
regeneracioképességét. A mioblasztokat az izomszovet hibainak rekonstrualasara
hasznaljak kiilonféle biologiai anyagok segitségével. Kimutattak, hogy funkciondlisan
integralodnak a gazdaszervezet meglévd izomzataba. Nagyobb szamu mioblaszt izomba
torténd injekciozasa igéretes eredményeket mutatott a disztrofindeficiens modellek
kezelése sordn [MILLER et al, 1997]. Mezoangioblasztokat és pericitakat vizsgaltak
izomsorvadas kezelésére, amelyekr6l igazolédott, hogy novelik az izomer6t
[SAMPAOLESI et al., 2006].

Az 6ssejt-alapu terapiak figyelemre mélto terapias eredményekkel szolgalnak az izmok
koldokzsinérvér Ossejt-transzplantacié) pozitiv eredményeket mutatott a Duchenne
izomsorvadas kezelésében [ZHANG et al, 2005]. A vadli-injektalast kovetd biopszia
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emelkedett mioblaszt szdmot mutatott, valamint a karok és a labak funkcionalis
javulasarol szamoltak be a fizikai vizsgalatot kdvetden.

MOLEKULARIS JELATVITELEN ALAPULO TECHNIKAK

Az ECM 0sszetétele mellett a stimulalo és gatlé novekedési faktorok is képes befolyasolni
a vazizmok regeneraciojat. Ezen novekedési faktorokat biolégiai anyagok felszinére
helyezve célzott mdédon a sériilés teriiletére juttathatdk. Kimutattak, hogy a vaszkularis-
endotelidlis novekedési faktor (VEGF) és IGF-1 tartos expresszidja fokozza a miogenezist,
el6segiti az angiogenezist és az izomképzodést [RYBALKO et al., 2015]. A fibrin polimer
anyagokra felvitt hepatocita novekedési faktor gyors felszabaduldsa eldsegitette a
funkciondlis izomszovet atalakuladsat és elGsegitette a vazizom regenerdl6dasat egér
modellekben [GRASMAN et al.,, 2015].

A szarkopénia (progressziv izomleépiilés), mint az egyik leggyakoribb izombetegség
patogenezisének kutatdsa kiillonb6zd molekularis utvonalakat deritett fel. A
legigéretesebb célok kozott szerepel az anti-miosztatin alkalmazasa. [SAUL - KOSINSKY,
2017].

A spinalis muszkularis atréfia (SMA) a survival motor neuron 1 (SMN1) gén mutaciéibél
szarmazik, ami gyakran a mindentitt jelenlévé SMN protein hidnyat eredményezi. Ezért
az egyik legigéretesebb stratégia az SMN szintjének novelése [PARENTE - CORTI, 2018].
A Nusinersen egy antiszenszoligonukleotid gyogyszer, mely a hibas gént ugyan nem
potolja, de egy ahhoz nagyon hasonlé génszakaszon kifejtett hatasaval a lehet§ségekhez
merten korrigalja a hibat, igy megemelve mikoéddképes fehérje termelddését. A
készitmény hatasa atmeneti, de rendszeres adasa enyhiti a tiineteket és javitja a motoros
funkciokat (3.dbra) [FINKEL et al, 2016]. Ezzel szemben a ZOLGENSMA egy olyan
génterapias kezelés, amely a sériilt gént helyredllitja a szervezetben és 2 éves kor alatt
egyszeri adasa is gyégyitja az SMA-t.
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2. SMN gén a virus
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3.dbra: SMA génterdpids kezelés miikédési elve

Forrds: modositva https://home.liebertpub.com/publications/human-gene-therapy/19 alapjdn

EGYEB FEJLODO TECHNIKAK

Kisérleti patkanyokban vizsgaltak a héstressz hatasat vazizom regeneraciora [TAKEUCHI
et al., 2013]. Az eredmények azt mutattdk, hogy a hd sériilés utani azonnali alkalmazasa
felgyorsitotta a sériilt hely degeneraciés folyamatat, megkonnyitette a makrofagok
vandorlasat, az SC-k proliferacidjat és differencialédasat, valamint el@segitette az
izomszoOvet regeneraciojat.

Az alacsony intenzitasu lézerterapiat (LLLT) szintén terapias lehet6ségként tartjak
szamon az izmok javulasanak és helyreallitdsdnak stimuldlasara patkanyokon végzett
alloképességi edzések eredményeinek alapjan [ASSIS et al,, 2015]. Az LLLT kombinalhato
vérlemezkékben gazdag vérplazma adasaval, ami jobb eredményeket hozott az izmok
regeneracidjanak elésegitésében sériilések utdn, mint az LLLT énmagaban. Egészséges
alanyokban megvizsgaltak a neuromuszkularis elektromos stimulaci6 (NMES) vazizom
regeneracidjara gyakorolt hatasat. A kezelést kovetéen a miogén-prekurzor sejtek (MPC)
proliferacidja és érett izomrostokkal valo fazidja volt megfigyelhetd, ami javitotta a
vazizom regeneracidos képességét. Az izomkarosodott vagy a VML-lel rendelkez6
modellekre gyakorolt hatas tovabbi vizsgalatokat igényel.


https://doi.org/10.36439/SHJS/2020/1/5423
https://home.liebertpub.com/publications/human-gene-therapy/19

Vol 3, No 1 (2020): Stadium - Hungarian Journal of Sport Sciences
https://doi.org/10.36439/SHJS/2020/1/5423

Krioterdpia

A krioterapia kifejezés minden olyan kezelésre vonatkozik, amely hideg vagy kozel fagyos
hémérsékletet (krio = hideg) haszndl barmilyen mddon. Technikai szempontbdl
tartalmazhat jégfiird6t vagy egy hideg zuhanyt. Az orvosok krioterapiat alkalmaznak a
szemoOlcsok lefagyasztasara, az ideg-irritaciéo csokkentésére, a rendellenes bdrsejtek
elpusztitasara és a malignus elvaltozasok lokalis kezelésére [AMANDA CAPRITTO, 2019].
A hidegterapia alkalmazasa 4000 évre nyulik vissza, mikor mar az egyiptomiak hideg
hémérsékletet alkalmaztak a sériilések kezelésére. A technika az idé mulasaval tovabb
fejlédott, és most az emberek a krioterapiat szamos formaban alkalmazzak, a lokalis
jégcsomagoktdl kezdve a teljes test kriokamraig, mely legf6képp a sportolok kérében
népszerli [AMANDA CAPRITTO, 2019].

A teljes testet érint6 technika folyékony nitrogént hasznal, ezzel hideg leveg6ét hozva létre
egy kis, zart kamraban. A hémérséklet -130 2C is lehet, éppen ezért 2-4 perces id6szakokat
ajanlatos kuraszerien a kamraban tolteni, ellenkezd esetben sulyos akar halalos
kovetkezményekkel kell szamolni. A fagyos hémérséklet tulélési modba kényszeriti a
testet, atiranyitva a vér aramlasat a végtagoktdl a kozponti szervekhez. Amikor az egyén
kijut a kamrabdl, a test felmelegedésével a vér tjra normadlisan kezd &ramlani. A
krioterapias tarsasagok és a mddszert rendszeresen hasznalok szerint ez a keringési
terdpia tdpanyagban ultra gazdag vért juttat az izmokhoz és az izililetekhez [AMANDA
CAPRITTO, 2019].

A hidegterapiat a kovetkez6 betegségekben ajanljak: pikkelysomor, tulsuly, alvaszavar,
depresszio, asztma, iziileti betegségek. Nem alkalmazhat6 azonban magasvérnyomas,
klausztrofobia, hideg allergia, fél évben belil lezajlott szivinfarktus, daganatos
betegségek, sulyos szivritmuszavarok esetén [101].

A krioterapia el6nyei kozé tartozik tovabba a gyorsabb edzés utani regeneracio, a
csokkent mértékd gyulladas, a generalizalt fajdalomcsillapitas, novekedett rugalmassag,
izomgyodgyulas, sulyvesztés [AMANDA CAPRITTO, 2019].

Osszességében nehéz megmondani, hogy a teljes test-krioterapia valéban biztonsagos és
hasznos moédszer-e. Ezen bizonytalansag hatterében a mddszert igazolé bizonyitékok
alacsony szama all. A modszer hasznalatat szintén korlatozza a magas ara.

Mdgneses mezd

2019-ben szingapuri tuddésok egy csoportja kifejlesztett egy eszkozt, amely magneses
mez0t hasznalva segiti el6 az izomregeneraciot. Az MRegen elnevezésii késziilék specialis
magneses tereket alkalmaz az edzés bioldgiai hatasanak kivaltasara és felerdsitésére,
felgyorsitva az izmok helyreallitasat (4.dbra) [ASIAN SCIENTIST NEWSROOM, 2019].

Kihasznalva azt a tényt, hogy az izomfejl6dés energiatermelés altal szabalyozott, és hogy
az energiagazdalkodas és energiaszabalyozas rendkiviil érzékeny a magneses terekre, a
kutatok egyediilallé magneses mezdt hasznaltak fel az energiatermelés aktivalasara és az
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izmok regeneracidjanak kivaltasara. A magneses stimulacio révén eldallitott energia
,becsapja” az izomsejteket olyan mdédon, hogy azt higgyék, edzés alatt allnak, ennélfogva
aktivalva 6ket. A kutaték tobb emberi kisérletet elvégezve azt talaltak, hogy az egészséges
egyének, akik hetente egyszer, 6t egymast kovet6 héten tiz perces magneses stimulacidt
kaptak az MRegen altal, atlagosan 30-40 szazalékos javulast mutattak mindkét lab
izomerejében 0sszehasonlitva azokkal, akik nem kaptak kezelést. A kezelés nemcsak az
egészséges alanyok izomteljesitményét javitotta, hanem kiegészitd kezelésként
alkalmazva sériiltekben is segitette az izomregeneraciét. [ASIAN SCIENTIST NEWSROOM,
2019].

Hogyan miikédik az MRegen Potencialis alkalmazasi
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4.dbra: MRegen — Mdgneses stimuldcié miikédési elve

Forrds: médositva https://qmagnets.comalapjdn

Kimutattak, hogy az izom anyagcseréje (az izom egészségének és a regeneracids képesség
egyik legeredményesebb mutatéja) akar 50% -kal javult azokban a betegekben, akik
atestek az MRegen kezelésen. Ezenkiviil azok, akik magneses mez6 kezelést kaptak, nem
szamoltak be kellemetlen érzésrdl vagy karos kovetkezményekrdl, bizonyitva, hogy a
kezelés fajdalom-, mellékhatasmentes eljaras. A kutaték az eredményeik alapjan ugy
vélik, hogy a technolodgia lelassithatja az izomvesztést és fenntarthatja az egészséges
izomanyagcserét id6skoruakban, valamint elésegitheti a profi sportolék izomtomegének
fenntartasat az edzés soran.

KIHIVASOK ES JOVOBELI KILATASOK

VASZKULARIZACIO A REGENERACIO FOLYAMATABAN

Az in vivo izomszovet regeneralédasaban, amelyet a bioldgiailag fejlett izomszovet-
konstrukciok segitenek, az azonnali vérellatas hianya a kudarc egyik f6 oka. Az anyagok
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teljes revaszkularizacidja akar 3 hétig is eltarthat, ami jelentsen korlatozza a hegnélkiili
szovetek regenerdldodasi képességét. A gyors vaszkularizaci6 képtelensége
elkertiilhetetlentil sejthalalhoz és legrosszabb esetben a szovet elvesztéséhez vezet
[VARKEY et al., 2015].

Ennek a problémanak a megoldasa elképzelhet6 a jobb érrendszer kialakulasat célzo
megkozelitésekkel: Az egyik mddszer a novekedési faktorok beadasa, amely
felgyorsithatja a neoangiogenezist a gyogyulas korai szakaszaban [THOMOPOULOS et al.,
2010]. Egy masik lehet6ség az endothélsejtekkel végzett tenyésztés [HARO et al., 2002].
Az érrendszeri halézatoknak a biofejlesztésli anyagokba torténd integraldsa
mikrofluidikus mddszerekkel vagy bionyomtatassal varhatéan megoldasokat fog nyujtani
a kozeljovében [DIVITO et al., 2017].

REGENERALODOTT IZMOK BEIDEGZESE

A VML-sériilések utani funkcionalis regeneral6das kritikus kérdése az Gjonnan képz4dott
izomrostok, de novo beidegzése (példaul neuromuszkularis csomépontok helyreallitasa,
NMJ-k); ha ez nem kovetkezik be, a regeneralédott izom atrofizal. Az autolég
izomtranszplantaci6 utan a direkten vagy idegstimulaciot kovetden kifejtett eré minden
esetben gyengébb, mint normalis regeneraciét kovetéen. Ez a kotészovet nagyobb
mennyiségének és regeneracios elégtelenségnek tudhat6 be. Egy masik kritikus tényezé
az eredeti NMJ-k gyenge reinnervacidja, amely szintén befolyasolja a teljesitményt.
Tisztazatlan, hogy a regeneralt izmok beépiilése milyen mértékben allithaté helyre
mesterséges mddon. Az Ujonnan regeneralt izomrostok NM]-inek ujjaépitéséhez az
idegeknek regeneralddni sziikséges, 1j motoros veglemezeket kell kialakitani. A motoros
véglemezek nemcsak funkcionalis iranyitast biztositanak az Gjonnan regeneralt izmok
szamara, hanem befolyasoljak az izomrostok tipusat, alakjat és méretét is. A vazizmok
reinnervalédasara irdnyuld vizsgalatok eddig az izomsejtek és az idegsejtek in vitro
kulturajara korlatozodtak. Ezek eredményei jobb 6sszehuz6 er6t mutattak az ideg-izom
konstrukciékban, 6sszehasonlitva a csak izom szerkezetekben mért értékekkel. Azonban
az 0j idegek és motoros véglemezek teljes mértékdi helyreallitasa az 0j izmokban
nehéznek bizonyult, ez tovabbi vizsgalatokat igényel.

IMMUNOLOGIAI PROBLEMAK A BIOLOGIAI ANYAGOKKAL ES SEJTEKKEL

Az allograftbdl és a xenograftbdl szarmazo6 matrixot gyakran kiloki a donor szévetben 1évd
antigének ellen iranyul6 gazdaszervezeti immunvalasz. Az antigén molekulak eltavolitasa
vagy lefedése céljabol ezeket altaldban decellularizaljak és/vagy kémiai keresztkotéseket
hoznak létre benniik. A biologiai anyagokon beliili maradvany DNS azonban a
decellularizacié utan tovabbra is indukalhat gyulladasos reakciékat [ZHENG et al., 2005].
A gazdaszervezet biolégiai anyagokkal szembeni immunreakciéja azon kihivas, amelyet
meg kell oldani olyan anyagok tervezésével, amelyek nem idéznek el6 ilyen hatasokat,
vagy modulaljdk a karos immunvalaszt. Az immunsejtek és a rezidens sejtek kozotti
kolcsonhatasok fontos szerepet jatszanak a vazizom regeneraciojaban. Kimutattak, hogy
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a makrofagok, az eozinofilek és a regulatorikus T-sejtek aktivaljak a szatellita sejteket,
amelyek hozzajarulnak az izomrostok képzédéséhez sériilés utan [BURZYN et al., 2013].
A bioldgiai anyagok tulajdonsagainak és az atiiltetett sejtek immunreakcioinak részletes
megértése fontos mérfoldkéként szolgalhat a terapids lehet6ségeket és az izomszovet-
regeneraciét célzdé kisérletek soran. A bioldgiai anyagok és a sejtek
immunmodulaciéjanak vizsgalata adekvat jelatvitellel kombindalva Uj stratégidkat
kinalhat az izomszovet regeneraciojanak fokozasara iranyitott sejtvalasz utjan.

MEGBESZELES

A vazizom sériilése vagy degeneracidja szdmos klinikai helyzetben el6fordul. A sebészeti
technikdk magasan fejlettek és jo eredményekkel szolgdlhatnak az izommiikodés
helyreallitasahoz. A mitét mindig jelentds kockazattal és magas koltségekkel jar,
beleértve a sikeres beavatkozasokat is. llyenkor az egyik izom jobb miik6dése érdekében
egy masik funkciécsokkenése kovetkezhet be. A modern szodvetregeneracioval és
sejtterapiaval kapcsolatos kutatdsok segithetnek ezen problémdak lekiizdésében. A
szovetregeneracios megoldasoknak olyan biomimetikus anyagokat kell kombinalniuk,
amelyek az izomszovet novekedését iranyitjdk novekedési faktorokkal, megfeleld
jelatviteli atvonalakkal és relevans sejtekkel. Ezeknek a sejteknek emelnitik kell a miogén
sejtek mennyiségét a sériilt vagy atrofikus izmokban, ami varhatéan eldsegiti az izmok
regeneraldodasat. Az effajta kreativ megoldasoknak a funkcionalis izomregeneracidohoz
szlikséges regeneraciés folyamat (biologiai anyagokra kialakulé sejtvalasz,
vaszkularizacid, miogenezis és innervacid) meély megértésére kell timaszkodniuk, amely
tovabbi vizsgalatokat igényel.

A publikdcié elkészitését az EFOP-3.6.1-16-2016-00022 ,Debrecen Venture Catapult
Program” projekt tdmogatta. A projekt az Eurépai Unié tamogatdsdval, az Eurépai Szocidlis
Alap tarsfinanszirozasdval valésult meg.
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