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Zmiany strukturolne komórek mięśni głodkich tętnic

W przebiegu miażdżycy

zakład Patofizjologii wyd,Ziału weterynalyjnego -ĄR, ut. Akademicka 12, 20-033 Lujrlin

Stwierdzono, ż,e komórki rnięśni gładkich
mają lstotne znaczenie l.r fiziolcgicznych i pa-
tclogicznych reakc;ach zachorlzących w ścianie
naczynia krwionośnego (4, 48).

Fozrost błony wewrrętrznej tętnic nroze bvć
wynikiem zw-iększenia się ilości istoty podsta-
wowei tkanki łącznej, lub rozmiaróv; i liczbv
komórek. Liczba komórek określana iest rów-
nowagą między powstawaniem novlyclr komó-
rek przez rozmnazanie i wchcdzenie do błonv
wewnętrznei a ich ubvtkiem w wvriklt mart-
wicy lub opliszczania tej r.varstwy (63) Udział
proliferuiących komórek w procesie przerostu
błony rvewnętrznej jest podstawowym założe-
niem hipotezy ,,odpołviedzi na uszkodzenie"
patogenezy miażdżycy, zaproponcwanej przez
Rossa i G]omseta (50, 51). Jak dotąd, prolife-
racię komórek badano qłównie przy użyciu
technik morfometrycznyclr i znakowania radio-
aktywnymi prekursorami DNA.

Formy mitotyczne obserwowano w doświad-

rvnętrznei w czasie rczwoiu zmian patologi-
cznych, a także rv iuż rozwiniętych zmianach
miazdzycowych (16, 39). Główna nied-ogodnością
metody ]iczenia form mitotycznycll celem okre-
ślenia intensvrvności proliferacji komórek. iest
bardzo mała ]icz.ha. komórek oc]bywa iącvch mi-
tozę lv tym sam\rm czasie Porlanie kolchicyn1l
hamuie mitoze w stadillm metafazy i umozhrvia
obserwac,ie w-iększei liczby komórek odbvwa-
jacvch poCział. Kolchicy,na jest iec]nak ,wysoce

toksvczna i wvwołuie u z,łierzecl'a poważne
zaburzenia opó]ne. Bardziei fjzio]or:icznvm s]]o-
sobem bar]ania proliferacii komórek jest zna-
lznlyani6 DNA tvmidvna znekowana trytem
/3T{-TdR) B4\. Znąkovrane komórki można vzy-
l-rvć na poCstaurie stnnnia zączernjenia kli-czy
fnfoorafjczn si na7}r|olc)nej r]o sĘr9rxll1Ór,17 hiStO-
l6pię76lzch /6Q) TTżrrwano 1ęż 1irznikfiq, 31116-

trzlacvinve}, .]o nomjaru Szvhko{"i łlzblldowr,-
rrrenią 3H-TdR ."r ściane naczvn ja /21) Użvwnne
izotnnr,, rnniq r]łl, oj okres nńłtrwpnia_ /rl]e 3H

rłzrznosj on .l 2 26 ]ąt) i z teoo n^vlnr:l,l stosowaó
je yn lin2 frrllłn ll 7,1vjcrzat, r{ą§qlirr{ę7ą]nvch
l1,h rxz hor]orlzla.h ftnmńrek in uitro (43)'"

Wbudowywnnie 3H-TdR zachodzi na Doezą-
tku fazy S cyklrr komórkowego (svnteza DNA).
Faza tą w komórkach mieśni eładkich naczyń
trwa 8-t2 godzin (64). V/iększość komórek
kontynuuje mitozę, daiąc w rezultacie dwie
komórki potomne. W tkankach cvkle komór-
kowe są asynchroniczne i jednorazowe wpro-
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wadzenie 3ri-TdR znakuje wszystkie komórki
będące w momencje irriekcii lv fazie S, podczas
gdy ilr,ne, bęclące w innych fazach cykiu (nie
syntetyzujące DNA) pozostają nieznakowane.
Intensywncść prr:lif elacji często wvraża się
stosunkiem liomór,ek znakornlanvch 3I{-TdR do
komórek nieznako.1",anvch. Stosunek ten clbli-
cza się w procentach r określa jako wskaźnik
znakovrania.

Wskaźnik ten w błonie środkowei aortv kró-
lika r,v walul-}kach normalnych iest bardzo nis-
ki, ponizei 1 : 1000 (0,19ir) (66), jark Ło ozrnaczo-
no na poclstawie jednorazołvej infuzji 3H-TdR.

Po infuzii powtórnei po 7 godzinach rł,skaźnik
ten u,ynosił 0,16ło (59). Dla lporóułnania_, ko,rnór-
ki śr,ódbłonka posiadające sz;,bki obrót chara-
[<le,ryzu ją się wskaźnilki,errn w gIani,caclh 15Vo
(40), a w niektórych przyp e on się-
gać 270lo (38). Inne ,n]arządy 2 ,mięlśni

gładkich mają także wyższy wskaznik znako-
wairia niż mięśniówka gładka rraczyń (53), jest
on iednak znacznte nizszy niż wsl<aźnik dta
komórek śródbłonka.

Uszkodzeni.e błony. wewnętrznej i środkowei
naczynia balonikiem kateteru lub szwem chi-
ru,rgicznym wy\ł,ołuje regeneiacvirrą odpowiedż
ze stronlz mięśrriówki gładkiei i wskaźnik zna-
l<ou,ania o;iąga 300/o (66). W przvpadku podania
3FI-TdR tra 3 goCziny przed zabicietn zrvierzę-
cia, w błonie środko,łej znakowanych zostaie
40-50Vł konórek (1,3).

Całkowite usunięcie śr,ódlrłonka w badaniach
doświadcza]nych uzyskuie siq za pornocą kate-
teru z balonikiem (2), lub za pornocą osuszania

go mitogenu dla komórek mięśni gładki , za-
chodzi w czasie pierwszej godziny po razie
(2I, 24),



Nr 10 L,{ E D YC YNA W E T E R Y NA R Y J N A Rok XLIV

Faza odnowy Tozpoczyna się gwałtownym
wzrclstem i]ości komórek znakowanyclr 3II-TdR.
Niektórzy autorz;, dostrzegli rł,yższy poziom
znakowania w werł,rrętrznej warstwie, błony
środkorł,ej, co zgodne jest z wyższym stęże-
niem czynników wzrostu (GF, growtlr factors)
przenikających z osocza do warstw najbiiższych
światłu naczynia (13). Największą l7czbę zna-
kowanych komórek błony środkowej stwier-
dzono w 2-4 dni po uszkodzeniu (13, 66), kie-
dy to wartości wskaźnika znakowania były po-
nad 10O-krotnie rvyższe niż w naczyniu kon-
trolnym. Najviyższa aktywność proliferacyjna
w błonie środkowej występuje w czasie mi-
gracji komórek do błony wewnętrznej. Naj-
wyższy wskaznik znakowania stwierdzono w
4 dniu po uszkodzeniu, a w niektórych doświad-
czeniach jego wysoka wartość utrzymywała się
przez 14 dni (13).

Powrót komórek błony środkowej do ich
normalnego stanu niskiej proliferacji następo-
wał w ciągu 2-3 tygodni po uszkodzeniu. Zja-
wisko to może trwać dłużej w błonie wewnę-
trznej, gdzie wysoki współczynnik znakowania
(50 razy wyższy niż w kontroli) obserwowano
do 12 tygodni po uszkodzeniu tętnicy szyjnej
szczuta kateterem z balonikiem (13). Przeciwnie,
Goldberg i wsp. stwierdziii, że wbudowywanie
3II-TdR powraca w błonie środkowej aorty kró-
]ika do poziomu wyjściowego po 1-2 miesią-
cach (21). Różnica ta może byc spowodowana
swoistością gatunkową i efektem szybszej od-
now)z śródbłonka aorty króIika.

Zrniany morfologiczne zachodzące wTaz z
wiekiem w dr-łżych naczyniach człowieka i zwie-
rząt, polegają w pierwsz5rm rzędzie na wzroście
ilości tkanki podśródbłonkowej, Jest rzeczą zna-
ną, że wiek jest czynnikiem predysponującym
do wystąpienia miażdżycy. Porównywano szyb-
kośc proliferacji komórek mięśni gładkich u
młodych i star;lch szczur,ów po uszkodzeniu
tętnicy szyjnej balonikiem kateteru (62). Stwier-
dzclno większą i dłuzej utrzymującą się zdol-
ność proliferacyjną komórek mięśni gładkich
błony wewnętrznej u starych szczurów. Reak-
cja ta obejmowała w obu grupach zwierząt
Z4-godzinną fazę opóżnienia z następnym szyb-
kim ,łzrostem u,buciowywania 3H-TdR, który
osiągał maksimum po 48 godzinach i u mło-
dych szczurór,v obniżał się po 96 godzinach.
Odpowiedź u starych szczulów była wyższa
i utrzvmywała się po 96 godzinach nadal na
wysokim poziomie, co wykazano wzrostem
liczbir komorek z jądrami znakowanymi 3H-TdR
w błonic rvewnętrznej.

Aorta piersiowa wykazuje większą skłon-
ność do wbudowywania 3H-TdR po uszkodze-
niu śródbłonka, niz aorta brzttszna, co może
mieó wpływ na różny kształt płytek miażdży-
cowych znajdowanych w różnych miejscach
drzewa tętniczego (21). Kolejno powtarzane
urazy aorty brzusznej wywołują odpowiedź
proliferacyjną nie tylko w tym miejscu, lecz

także w aorcie piersiowej. której nie uszkadza-
no. Sugeruje się, że mogą tu odgrywać rolę
czynniki humoralne.

obecność lub blak śródbłonka ma także zna-
czenie w kontro]r rozrostu komorek mięŚni
gładklch błony środkowej I wewnętrznej. Sto-
pień nasilenia tego rozrostu w aorcie szczurów
po uszkodzeniu kateterern zależy też od odleg-
iości od najblrższego mrejsca z nieuszkodzo-
nym środbłonkiem (26). Wzrost komorek mię-
śni gładkich jest mniejszy w tych obszaracn,
które pierwsze ulegają odnowie, Jeżeli środ-
błonek zostanie zniszczony na dużym obszarze
naczynia i jego ocinowa nie nastąpi w ciągu
2 t;lgodni, powierzchnia od strony światła na-
czynra pokrywa się komórkami mięśni gładkich.
Hanrujący efekt środbłonka rra wzrost komórek
mięśni gładkich może polegać na efekcie barie-
]:y przepuszczainości dla mitogenów pochodzą-
cych z krwi, Iub na stymulacji wytwarzania
inhibitorów wzrostu przez komórki śródbłonka
(13). Strvierdzono, że żn uźLrcl komórki śród-
klłonka produkują podobny do heparyny inhi-
bitor wzrostu komorek mięśni gładkich (5).

OJrumieranie komórek posiada także ważne
znaczenie dia rozplemu błony wewnętrznej.
tsadania nad stymulacją wzrostu w rozwoju
tnl,ażdżycy w komórkach aorty świni wykazały,
że 40alo k,ornórek budujących błonę wewnęfizllą
zamiera w ciągu 60 dni (64). Ten odsetek nie
zmrenia się pod wpływem hiperlipidemii, cho-
ciaż liczba komórek wbudowujących 3H-TdR
w swój D_NA wzrasta u świń z hiperlipidemią.
PuIa proliferacyjna komór.ek u tych zwierząt
jest większa niż u świri normolipemicznych.
Wynika stąd, że długość cyklu komórkowego
jest mniejsza u zwierząt z hiperiipidemią.

Poliploidalnośó komórek mięśni gładkich na-
czyn (20, 45) powoduje, że nie wszystkie ko-
mórki znakowane 3H-TdR kontynuują cykl ko-
mórkowy i tworzą ostatecznie 2 diploidalne
komórki potomne (1). Wbudowanie znakowa-
nej tymidyny może następować w czasie zmia-
ny z diploidalnej zawartości DNA w poiiplo-
idainą. Stwierdzono, że nie ma związku między
niższą zawartością DNA w błonie wewnętrznej
w porórł,naniu z błoną środkową a występowa-
niem mniejszej liczby komórek tetraploidal-
nych (1). Tak więc rvbudolvywanie 3H-TdR
wskazuje na proliferację prowadzącą do pow-
sta,nj,a większei liczhy komoirek diploi,dalnych
niż poliploidalnych. Przeciwnie, ilość komórek
poliploidalnych w aorcie szczura wzrasta rv
przypadkach nadciśnienia (45).

Wpływ migracji komórek na tw-orzenie się
zgrubienia błony wervnętrznej wykazało wielu
autorów (25, 55). W uszkodzonej balonikiem
i<ateteru tętnicy szyjnej szczura wykazano
obecność znacznej liczby nieznakowanych ko-
mórek mięśni gładkich w błonie wewnętrznej
po podaniu 3H-TdR. -Wskazuje to, że komórki
te przywędrowały z innych rniejsc, nie powsta-
ły zaś w wyniku proliferacji, ponieważ przy
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podziale komórek nastąpiłelby wbudowyrvanieJH-TdR w czasie syntezy Dl\A i w rezultacie
znakowanie jąder. tjo okreś]eniu liczby komó-
rek znakowanych i nreznakowanycir, obliczono
na podstawie ustalonego czasu powstawania
komórek mięśniowych, ze tylko polorva komó*
rek przybyłych z biony środkolvej ulegia po-
działowr po ż tygodniach od chw-ili uszkodzerria,

Rozrost błony wewnętrznej po uszkod,zeniu
w wyniku napływtr do niej komórek i ich pro-
Iiferacji nalezy do zjawisk niespotykanych w
prawidłowej ścranie naczynia.

Proliferacja i migracja komórek rnięśni gład-
kich naczyn ź.n uitro może być stymulowana
przez czynniki wzrostu pochodzące z różnych
żródeł. Płytkowy czynnik wzrosiu jest silnyrn
mitogenem (52) i chernoatraktantem (23). Po-
dobne czynnrki wydzielane są takze przez ko-
mórki śródbłonka (14), makrofagi (37, 58) i ko-
mórki mięśni gładkich (57). Komórki te wy-
dzielają też cały szereg innych mitogenów (54).
Osocze może także zawierać czynniki mitogenne,
gdyż badania irt, uitro wykazaty, że osocze cho-
rych na cukrzycę i chorych z hiperiiprdemią
pobudza rozplem komórek mięśni gładkich (35).
Komórki mięśni gładkich wydzielają też czyn-
nik stymulujący wzlost, oclrnienny od płytko-
wego czynnika wzrostu (61). Czynniki te mogą
być uwalniane w czasie martwicy komórek,
częstego zjawiska w zmianach miazdżycowych"

Wszystkie te fuódŁa mitogenów mogą dzia-
łać w czasie histogenezy płytki miażdzycowej
(49). Czynniki wzrostu otrzymane z hodowli
kornórkowych mogą także stymulować prolife-
rację komórek mręśni gładkich charakterysty-
czną dla bujania błony wewnętrznej w ate-
rogenezle.

Komórki uzyskane ze zmiany miażdżycowej
aorty króIika hodowane źn uitro proliferują
dużo szybciej niż komórki z niezmienionej bło-
ny środkowej (a6). Nie ma pewności, czy jest
to wzmożona odpowiedż na działanie czynni-
ków wzrostu, gzy wzmożenie autokrynowej
stymulacji proliferacji komórek ogniska rrria-
żdżycowego. Różnica w odpowiedzi świadczy
jednak, że istnieje pewna heterogenność w po-
pulacji komórek mięśni gładkich.

Wykazano, że komórki mięśni gładlrich s.'ą
zdolne do znacznych zmian morfologicznych.
Wiele ze zjawisk charakterystycznych dla ko-
mórek błony wewnętrznej w czasie jej rozple-
mu, można także obser.łować w czasie nor-
malnego rozwoju i starzenia się komórek mię-
śni gładkich błony środkowej tętnic (8). Wcze-
śniejsze badania nad rozwojem naczyń krwio-
nośnych były ograniczone brakiem pełnej cha-
rakterystyki komórek biorących udział w hu-
dowie ściany naczynia. Przykładem tego mogą
być doświadczenia nad wrastaniem naczyń do
komory szklanej implantowanej w ucho króIi-
ka, gdzie śródbłonkowe wypustki wrastają do
komory, zaś podłużnie ułożone komórki towa-
rzyszącej tkanki łącznej ulegają transformacji
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iv okrqzrrie ułclżone v,arstwy komórek obda-
rzonych zdolnością skurczu (10, 11). Komórki
ł,e nie zostały jednak scharakteryzowane plzy
użyciu nrikroskopii elektronowej (3B).

]3acl,ania elektronowolrrikroskopowe naczyi
embrionalnych pozwoliły na zidentyfikowanie
rulek śródbłonkowych, które następnie zostają
oioczone niezr óżnicowanymi komórkanri mez en-
chymainyrrri. I(omórki te zarł-ierają duże ilości
organellr syntetyzujących, mało natomiast fila-
melrtółv cytopJ,azmatycznych (22). Tworzeniu
się r,varstwy komórek rnezencirymalnych towa-
rzyszy porvstawanie elastyny, zaś komórki te
przybierają postać charakterystyczną dla ko-
mórek mięśni gładkich: w warstwie leżącej
bezpośrednio pod błoną komórkową tworzą się
wiązki filarnentów, powstają ciałka gęste, two-
rzy się błorra podstawołva i pęcherzyki plazma-
lernma].ne (22, 36). W tym samym czasie nastę-
puje też redukcja iloścr ziarnistości syntetyzu-
jących i ograniczenie ich y7ystępowanra do re-
gionu okołojądrowego.

Podobne zmiany histologiczne obserwowano
w czasie rozwoju embriorialrrego komórek mię-
śni gładkich naczyń trzewnych (7l, 72) i w ich
regeneracji po uszkodzeniu (3B). Większośc
warstw b,łony środkowej naczyń powstaje w
czasie życia płodowego. Późniejsze zmiany po-
legają na zgrubieniu błony elastycznej i pro-
riukcji rnateriału pozakomórkolvego (79, 29, 70),
W przypadku nadciśnienia u dorosłych osobni-
ków obserwuje się dalsze zgrubrenie błony
elastycznej (42, 67).

Dojrzewanie komórek rnięśni gładkich bada-
no także przy użyciu metod biochemicznych,
ze szczególnym uwzględnienienr rozwoju cha-
rakterystyc zny ch f orm f ilamentów cytoplaznra-
tyczny,ch (54). Alf a-al}<ty:na jest główną f or-
mą filamentów kurczliwych w komórkach
mięśni gładkich błony środkolvej aorty u do-
rosłych, chociaz obecne są też niewie]kie iiości
beta- i ;§alnna-aktyny (30). Inne ,komórki
śctany inaczynia zawierają tyl[ro tbeta- i ,§alfiI-
ma-aktynę (65), tak ,więc obecnośó alfa-akty-
ny jest charakterystyczrrą cechą dojrzałych ko-
mórek mięśni gładkic}r naczyn (12). Koirrórki
rrrięśni gładkich płodów i noworodków zawie-
rają głownie be,ta-aktynę (31). Pod,o,bnie zrno-
dyfikorł,ane komórki nięśni gładkich gloma-
dzące się w błonie rn ewnętrzrrej w następstwie
uszkodzenia zawierają tylko niewielkie ilości
alf a-aktylry; 1re,ta-aki,yna iest w nich domi-
nującym izotypenr, y7ystępu.j,e też w nich znacz-
na ilcśó gamrna-ak,tvnv (18, 31). Fodobną dys-
trybucję izotypów aktywnych obserwowano w
Fłytkach miażdz5rcor,vych człowieka i komór-
l<ach mięśni gładkich błon,y śroclkowej aorty
szczllra źn uźtro (3l).

Białka cytoszkieletu: tł,iinentyr"la i desmina
mogą także być użytecznyrrri wyznacznikami
roz-woju komórek mięśni gładi<ich. W mięśniach
szkieletowych i mięśniach gładkich narządów
wewnętrznych dojrzałe komórki zawierają
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przecie wszystkim desminę, podczas gdv inne
komórki - wimentynę (28, 33). Mięśnie gład-
kie naczyń zawierają jednak mieszaninę wi-
Inientydly r d.esminy, Ktolych lp,ropol1cJa Zrnle-
nia slę wraz z wiekiem, miejscem zajmowanym
w drzewre naczyniowym i w czasie regeneracji
po uszkodzeniu naczynia. W aorcie dorosłych
szczurow większość konrórek mięśni gładkich
zawiera wim,enty,nę Li, de,srminę, n}e,wl,elKa tyl-
ko i]ośc z,awiera samą deslrninę (301. ,Stosunek
cle,smlrna/wimentyna wzrasta w lkreru,nlKu O,d

aorty do tętnic biodrowych, gdzie już prawie
wszystkre komórki mięśnr gładkrch zawierają
tylxo desrnrnę ,(44). }Iisr<i poztr],om ldeslmlny
obserwu3e się przy urodzeniu, poźniej stopnio-
wo wzrasta, abv osiągnąć poziom stwierdzany
u osobników dorosłych po 1Z tygodniach (30).
W czasre hiperplazji błony wewnętrznej ko-
mórki mięśnr gładkich, które świeżo tam przy-
wę,cirowały, zawrerają małe i]oścł ,desmi,ny, le,cz
po ?5 d,nlach siosunex des,mina/rviirnentyna ul,e-
ga normaiizacli (30).

Powyższy opis histogenezy komórki mięśni
gładkich naczyń wskazuie, że ich charaktery-
slyka z wczesny,ch okresow lozwoJu zmienra
się wkrótce po urodzeniu, kiedy to komórki
nabierają morfologicztryc}t i biochemicznych
cech specyficznych dia organizmu dorosłego.
Ekspresja morfologicznvch i biochemicznych
cech dojrzałych komórek mięśni gładkich zmie-
nia się też w czasie przerostu błonv wewnętrz-
nej, kiedy to komórki wykazują cechy syntezy
i niską zawartość aktyny, tak jak komórki nie-
dojrzałe. podobne zmiany obserwowano w ho-
dow]ach itt uitro (B). Ten powrót do cech nie-
zróżnicowanvch jest traktowanv przez niektó-
rych autorów jako forma odróżnicowania ko-
mórek mięśni gładkich (17). Należv jednak za-
uważyć, ż nie jest to podejście bezwzględnie
słuszne, g yż brak jes,t ,do,wod,ów, że kornó*i
te powracają do stanu niezróżnicowanego (mul-
tipot,enc;alnego) (B). Jako alternatywne okreś-
lenie proponuie się termin ,,modulacia", gdyż
sugeruje to, że komórki pozostają zróżnicowa-
ne, jednalr wykazują różną ekspresję feno,ty-
pOwą.

Modulację komórek mięśni gładkich badano
szczegóLowo źn uitro" Charakteryzuje się ona
utratą filamentów grubych, utratą immunolo-

o fenotvpie komórek svntetyzuiącvch. Istnieją
też końórk,i. ,o charak,te,rlłstyce rpośredniej, spo-
tykano też ciągłe spektrum fenotypów (B). Ko-
mórki, które uległy rnodulacji spotykano po
około 7 drriach hodowania źn uitro (6), Przv
małej liczbie komórek w hodowli, gdy rr,ie za-
chodzi o,dic,ziaływanie rniędzy inimi, f enotylp
syntetvzującv utrwala się definitywnie, przy
większej lierbie komonerk _- pov/lr&c€lją one do

mo,rfologiczneg,o f enotypu komórek kurczIi-
wych (7).

Ztna,czeńe ekspresji fernotypowei kormórek
mięśni gładkich tętnic polega na zdolności wy-
woływanra zgrubienia warstwy błonv wew-
nętrznej przez fenotyp syntetyzujący. Wyka-
zano, że migracja i proliferacja ulegała wzmo-
żeniu po modulacji (3, 8). Zmodulowane ko-
mórki mięśni gładkich mają zdolność migracji
in uitro, podczas gdy fenotyp kurczliwy nie
(3). Większość komórek mięśni gładkich obser-
w,owanych w czlas[e Tnitozy lrna f,e,notyrp ko-
mórek svntetyzujących (8, 47). Istnieje tylko
kilka doniesien o komórkach odbywających mi-
tozę w fenotypie kurczliwym (27, 56). Także
komórki mięśni gładkich żn uitro wykazują
wz,rnożoną,o,dpowredź proliLf enacyjną lna m-r,to-
geny osocza, gdy znajdują się w fenotypowym
stanie syntetvzującym, nie zaś w kurczliwym
(9).

Produkcja mitogenów podobnych do płytko-
wego czynnika wzrostu in uźtro zależy od
przeiścia do stanu syntetyzującego (41). Komór-
ki mięśni gładkich aorty noworodków szczu-
rzycLl, są także zdolne do produkcji mitogenów
podobnych do płytkowego czynnika wzrostu
źn uitro, zaś komórki dojrzałe nie (57), prawdo-
podobnie z powodu różnic fenotypowych. Fe-
notyp komórek syntetyzujących jest zdolny
do wytwarzania większej ilości substancji mię-
dzykomórkowej. Badania autoradiograficzne
wykazały, że produkcja kolaganu, elastyny
i spoiwa międzykomórkowego zachodzi w ko-
mórkach mięśni gładkich (41), jedynym typie
komó,rek wys,tępują,cym w blo,nie środ,kowej
tętnic (68). Kormórki w starnie syrrtetyzującym
wbudowywują czterokrotnie więcei kolagenu
niZ komórki w stanie kurczliwym (3). Produk-
cja prostacykliny jest wyższa w komórkach
w stanie syntetyzującym niż w komórkach
w stanie kurczliwym, zarówno in uitro, jak
i in uiuo (32).

Komórki mięśni gładkich błonv środkowej
jawią się więc jako komórki wielofunkcyjne,
zarówno svntetyzujące, jak i kurczliwe. Te dwa
stany mogą leprezentować dwie czynnosc}owo
różne ekspresje genotyp,u komorek mięśni gład-
kich. Ekspresia fenotypu syntetyzującego od-
grywa ważną rolę w procesie rozplemu błony
wew,nętrznej, z p,owodu zdolności do prolrfera-
cji, rni,gracji i zdotrności syrnlte,tyzującycłr tych
korrnórek (3). Pełne wię,c zrozu,,mi,en,ie działania
komórek mięśni gładkich ma zasadnicze zna-
czenie dla poznania istoty głębokich i złożonych
zmian za,chadzący,cłlr w cho,rołbac,h naczyń,
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