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Streszczenie: Komorki miogenne sa potencjalnymi komoérkami mig§niowymi dzielacymi sig mitotycznie.
Komorki te po wyjsciu z cyklu komérkowego w fazie G1/G0 wchodza w stadium post-mitotycznych
mioblastow. W ich jadrach rozpoczyna sig ekspresja biatek regulatorowych nalezacych do rodziny MRF:
MyoD, Myf5, myogenina i MRF-4, ktore tworza heterodimery z biatkami rodziny E (E12 i E47),
wspomagane przez rodzing biatek MEF. Uktad ten aktywizuje geny migsniowo specyficzne. Mioblasty
przed fuzja wydhuzaja sig, uktadaja si¢ liniowo, przylegaja do siebie i zlewaja si¢ z soba w wydluzona
miotubg. W procesie adhezji i fuzji biora udzial bialka transbtonowe, np. kadheryny i integryny. W
embriogenezie komorki miogenne mezodermy niesegmentowanej oraz nowopowstatych somitow podle-
gaja dziataniu biatek sygnalizacyjnych, tj. Shh i Wnt emitowanych z sasiednich tkanek. Bialka te inicjuja
aktywno$¢ gendw rodziny MRF (Myf5 i MyoD). Ponadto komorki miogenne wykazuja duza morfoge-
netyczna aktywnos¢ ruchowa. U amniota translokuja si¢ pod dermomiotom. Pionierskie mioblasty mio-
tomalne rosna i wydtuzaja sig na cata dlugos¢ somitu. U pewnych gatunkow ptazéw w procesie somito-
genezy, komorki miogenne rotuja z potozenia prostopadtego na rownolegle do dtugiej osi ciata. U innych
gatunkow ptazow wydtuzaja si¢ zgodnie z dtuga osia ciata. W wyniku rotacji i wydtuzania si¢ zajmuja cata
dlugos$¢ miotomu, a nastgpnie rdznicuja si¢ w jednojadrowe miotuby. U ryb komorki miogenne mezoder-
my niesegmentowanej migruja z potozenia przyosiowego na powierzchni¢ miotomu, a komorki ze-
wngetrzne (ang. external cells) migruja w gtab miotomu. U ptazéw i ryb do miotoméw migruja komorki
mezenchymalne via miosepta. Mioblasty pochodzenia mezenchymalnego o potencji miogennej zlewaja
si¢ z miotuba. Komorki miogenne wykazuja ponadto zdolno$ci migracyjne na stosunkowo duze odlegto-
sci. U amniota komorki brzusznej wargi dermomiotomu, a u nizszych strunowcow brzusznej czgsci
somitu migruja np. do zawiazka konczyn, ptetw i do rozwijajacych si¢ mig$ni brzusznych. Migrujace
komorki wykazuja ekspresj¢ genéw bialek regulatorowych Pax3 oraz Lbx1.

Stowa kluczowe: komorki miogenne, migracja komorek, biatka regulatorowe.

Summary: Myogenic cells are potential muscle cells which divide mitotically. Following their exit from
the cell cycle at phase G1/GO they enter the stage of post-mitotic myoblasts. Expression of regulatory
proteins of MRF family (MyoD, Myf5, myogenin and MRF-4), which form heterodimers with E family
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proteins E (E12 and E47) aided by MEF family proteins, starts in their nuclei. The system activates
muscle-specific genes. Before the fusion the myoblasts elongate, become linearly arranged, adhere to each
other and fuse into an elongated myotube. Transmembrane proteins, e.g. cadherins and integrins, partici-
pate in adhesion and fusion. Myogenic cells of non-segmented mesoderm and of newly formed somites
are affected by signal proteins, Shh and Wnt, emitted from the neighbouring tissues. These proteins
trigger the activity of genes of MRF family, Myf5 and MyoD. Besides, myogenic cells display a great
morphogenetic mobility. In Amniota they translocate under the dermatomyotome. Pioneer myoblasts of
the myotome grow and elongate. In some amphibian species during somitogenesis myogenic cells rotate
from the perpendicular position to the position parallel to the body axis. In other amphibians they
clongate along the body axis. As a result of rotation and elongation they occupy the whole length of the
myotome and then differentiate into mononucleate myotubes. In fishes myogenic cells of non-segmented
mesoderm migrate from paraxial position onto the myotome surface, while ,,external cells” migrate into
the myotome. In amphibians and fishes mesenchymal cells migrate into the myotomes via miosepts.
Myoblasts of mesenchymal origin fuse with the myotube. Moreover, myogenic cells are capable of
migration for rather long distances. In Amniota cells of the ventral lip of dermatomyotome, and in lower
chordates cells of the ventral part of the somite migrate e.g. to primordial limbs, fins and ventral muscles.
The migrating cells show an expression of regulatory proteins Pax3 and Lbx1.

Key words: myogenic cells, cells migration, regulatory proteins.

WSTEP

Zrédtem komorek miogennych jest mezoderma przyosiowa. W rozwoju embrio-
nalnym tworzy ona bilateralnie 1 symetrycznie utozone pary somitéw. Komorki
miogenne somitow sa zrédtem migsni tutowiowych.

Amerykanscy uczeni Bischoff i Holtzer (w 1969 r.) jako pierwsi podj¢li badania
dotyczace komoérek miogennych [3]. Wprowadzenie metody in vitro umozliwito
rozwiazanie problemu powstawania wielojadrowych widkien migsniowych. Wezesniej
sadzono, ze wlokno migsniowe jest wynikiem fuzji komoérek lub powstaje w wyniku
podziatu jadra komoérkowego bez plazmotomii. Z ich badan wynika, ze podzialy
mitotyczne wystepuja wytacznie w jednojadrowych komorkach, w miotubach figur
mitotycznych nie obserwowano [36]. Potwierdzeniem byl brak syntezy DNA w
jadrach miotub [69]. Obserwowano ponadto zwiazek pomigdzy cyklem komoérkowym
a fuzja mioblastow. Wykazano, ze komorki miogenne nie tacza si¢ ze soba w fazie
S, G2 ani w fazie M, a jedynie w fazie post-mitotycznej G1 [3]. Badania
cytofotometryczne jadrowego DNA w réznych fazach cyklu komorkowego 1 w
jadrach miotub, potwierdzity jedna klase jader o diploidalnej (2C) zawartosci DNA
w jadrach miotub [70]. Dyskutowany wczesniej poglad zostat rozwiazany: wtokno
mig$niowe jest syncytium komorkowym.

Mimo ze budowa plazmolemmy na poziomie molekularnym w tym okresie nie
byta jeszcze okreslona, autorzy zaktadali, ze przed fuzja musi dojs¢ do rozpoznania
si¢ komoérek kompetentnych do tworzenia miotuby i ze powierzchnie komorek musza
by¢ przygotowane do tego procesu [37]. Obecne badania bialek powierzchniowych,
uczestniczacych w sygnalizacji komorek, adhezji i wzajemnej fuzji mioblastow, daja
odpowiedZ na wczesniej postawione pytania.
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Komorki pochodzenia mezenchymalnego o potencji miogennej wykazuja wiele
wspolnych cech, a mianowicie proliferuja, migruja, wydtuzaja si¢ wzdhuz swej dhugiej
osi, przylegaja do siebie, a nastepnie tacza si¢ w wielojadrowe miotuby. Obecne
badania komoérek miogennych prowadzone in vitro dotycza glownie mioblastow
gryzoni linii C2, L8 i L84 oraz komorek satelitarnych lub ich linii, np. C2C12, MM 14.
Komorki satelitarne zostaly odkryte po raz pierwszy w dojrzaltym wloknie migsnio-
wym pod btona podstawna witdkna migsniowego konczyny ptaza [55]. Zdaniem
autora sa to u$pione mioblasty.

BIALKA REGULATOROWE KOMOREK MIOGENNYCH

W badaniach prowadzonych in vitro stwierdzono, ze wyjscie komodrek z cyklu
komodrkowego w fazie G1/GO jest warunkiem ekspresji genéw mig§niowych. Promo-
torem roznicowania sa jadrowe biatka regulatorowe rodziny MRF (ang. Myogenic
Regulatory Factor), takie jak: MyoD, Myf5, miogenina oraz MRF-4 z charaktery-
styczng domena bHLH (ang. basic helix loop helix). Biatka rodziny MRF
wystepuja wytacznie w komorkach miogennych migsni szkieletowych. Biatka te
tworza heterodimery z biatkami E (E12 i E47). Uktad ten wspomagany jest przez
rodzing biatek MEF2 (ang. Myogenic Enhancers Factor). Powstajaca siatka pozy-
tywnego sprz¢zenia zwrotnego utrzymuje transkrypcyjny miogeniczny program w
komorce [58, 77]. Potaczenie heterodimeru bHLH-E z okre$lona sekwencja
nukleotydow DNA (E-box) uaktywnia ekspresj¢ genéw migsniowo-specyficznych,
takich jak: geny migsniowej kinazy kreatynowe;j, lekkiego tancucha miozyny, desminy
i receptora acetylocholiny [51]. Biatka regulatorowe wystepuja rowniez w prolife-
rujacych komorkach miogennych, przed réznicowaniem, np. w jadrach komorek
przysztej mezodermy w stadium gastruli ptazow [38]. Musi zatem istnie¢ mechanizm
inaktywujacy dziatanie tych regulatorow, a w procesie réznicowania musi istnie¢
blokada utrzymujaca komorki w permanentnym stanie post-mitotycznym dla funkcjo-
nowania miogenicznych bialek regulatorowych. Ostatnio wykazano interakcje
pomigdzy biatkami regulatorowymi a cyklem komorkowym [11].

FUZJA MIOBLASTOW

W badaniach in vitro komorki miogenne przed fuzja proliferuja dla osiagnigcia
odpowiedniej liczby komorek. Nastgpnie mioblasty wydtuzaja sig, uktadaja si¢
szeregowo w linii prostej i przylegaja do siebie. W miejscu kontaktu, w obu
przylegajacych mioblastach pojawiaja si¢ podsarkolemalne pecherzyki, ktére prowadza
do zaniku ciagtosci bton komodrkowych [43]. W rezultacie powstaje wydtuzona
wielojadrowa miotuba.
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Zmiany w zachowaniu si¢ mioblastow zachodzace w procesach poprzedzajacych
fuzj¢ musza by¢ z soba skoordynowane. Koordynacja tych proceséw zachodzi
poprzez sygnalizacj¢ zainicjowana adhezja komorka-komoérka [50]. Istotng rolg petnia
tu klasyczne kadheryny, ktore posrednicza zarowno w adhezji, jak i sygnalizacji [74].
Kadheryny sa biatkami transbtonowymi, ich cytoplazmatyczna domena wchodzi w
interakcje z kateninami, ktore wiaza si¢ z filamentami aktynowymi cytoszkieletu, za$
ektodomena nawiazuje kontakt z przyleglymi komoérkami i odpowiada za interakcje
komorka-komorka [74, 76]. Ponadto kadherynowa adhezja moze aktywnie przewodzi¢
sygnaty [76]. Do prawidtowego roéznicowania si¢ komorek miogennych wymagana
jest interakcja komorek ze srodowiskiem poza komérkowym ECM (ang. Extra
Cellular Matrix). Rolg t¢ petnia integryny, ktore sa gtéwnymi receptorami komorko-
wymi dla wielu ligandow ECM. Integryny sa biatkami transblonowymi wiazacymi
aktyng cytoszkieletu z ECM. Podjednostki integryn a i B1 uczestnicza w adhez;ji i
fuzji mioblastoéw, a takze w montowaniu sarkomeréw [66, 10].

KOMORKI MIOGENNE W EMBRIOGENEZIE

1. Sygnatly odbierane przez komorki miogenne

U amniota struna grzbietowa i ptytka nerwowa wysytaja biatka sygnalowe Shh
(ang. Sonic hedgehog), a dorsalna czg$¢ cewki nerwowej i ektoderma powierz-
chniowa biatka Wnt [12, 20, 18]. Kombinacja tych sygnatow jest odpowiedzialna
za zainicjowanie ekspresji genow biatek regulatorowych Myf5 oraz MyoD. U myszy
w komérkach miogennych srodkowo-grzbietowej $ciany nowoutworzonych somitow
zachodzi ekspresja Myf-5, natomiast u przepiorki — MyoD [63, 7]. Komérki miogenne
tej czesci somitu s prekursorami migsni nadosiowych rozwijajacych si¢ w migsnie
miotomalne, a w przyszitosci w migsénie grzbietu. Boczno-brzuszne czgs$ci somitu
dajace poczatek migsniom podosiowym nie ulegaja indukcji przez biatka sygnatowe,
tj. SHh oraz Wnt, emitowane przez narzady osiowe. Komorki te rozwijaja si¢ np.
w migénie $ciany ciata 1 migsnie konczyn [18].

U amniota niezaleznie od czynnikow zewngtrznych indukujacych miogeneze
miotomalna, wykazano interakcje zachodzaca w presomitycznej mezodermie
prowadzaca do autoindukcji. Wnt5b, ktorego ekspresja zachodzi w mezodermie
niesegmentowanej, jest sygnatem wymaganym dla aktywacji genu MyoD w
nowopowstatym somicie [51].

U Brachydanio rerio w stadium presomitycznym komorki przyosiowe (ang. adaxial
cells) przylegajace do struny grzbietowej odbieraja sygnaly emitowane ze struny
grzbietowej. Sa to biatka nalezace do rodziny Hh (Hedgehog). Komérki te odpowiadaja
ekspresja gendéw biatek regulatorowych MyoD oraz Myf5 [73, 5, 30, 19].

U strunowcoéw wyjatek stanowia komorki zawiazka ogona ostonic, ktoére maja
wewngtrzny program autonomicznego roznicowania si¢ jednojadrowych komorek
migsniowych. W zaptodnionym jaju Halocynthia roretzi zlokalizowane materialne
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determinanty w zottej cytoplazmie (ang. yellow cytoplasm) skupiaja si¢ na biegunie
wegetatywnym, a nastgpnie przemieszczaja si¢ w okreslone miejsce ooplazmy. W
procesie bruzdkowania segreguja si¢ do dwoch blastomeréow b41, stadium osmioko-
morkowego. Blastomery te staja si¢ prekursorami pierwotnych komoérek migsnio-
wych [16, 65]. Dwa blastomery linii A41 i para blastomerow B42 roznicuja si¢ w
drugorzgdowe komorki migsniowe. W miejscu wystgpowania determinantow u H.
roretzi stwierdzono obecno$¢ mRNA, ktory koduje biatko macho-1 [61]. Zdaniem
autorow jest to biatko jadrowe pehiace funkcje czynnika transkrypcyjnego. Niezalez-
nie od determinantéw w komorkach migsniowych rozwijajacego si¢ zarodka ostonic,
w ich genomie stwierdzono obecnos¢ jednego genu z rodziny MRF, a mianowicie
MyoD [2, 56]. Wystepuje on w komoérkach migsniowych pochodnych blastomerow
B41. Jego ekspresja ujawnia si¢ w pozniejszych stadiach réznicowania, nie moze
wigc by¢ mig$niowym determinantem [56]. Jest jednak do przyjecia poglad, ze
macho-1 promuje ekspresj¢ MyoD [62].

2. Komorki miogenne budujace miotom

Somit amniota réznicuje si¢ na czg$¢ srodkowo-grzbietowa, ktora zachowuje
budowe nabtonkowa tworzac dermomiotom, oraz czg$¢ brzuszna, ktora dezintegruje
si¢ na komorki mezenchymalne tworzac sklerotom. Dermomiotom jest potencjalnym
zrodlem komorek miogennych. Komorki dermomiotomu sa aktywne mitotycznie [14].
Szczegblnie duza aktywnos$¢ mitotyczna wykazuja komoérki warg grzbietowo-
srodkowej oraz brzuszno-bocznej [26]. GIownym miejscem uwalniania si¢ komorek
u ptakdéw sa obie wargi dermomiotomu [41, 15, 26, 32]. Komorki opuszczajace
dermomiotom sa wyciszone mitotycznie [41, 32]. Komorki te traslokuja si¢ pod
dermomiotom tworzac miotom. Pierwsze uwolnione komorki zasiedlajace miotom
wydtuzaja si¢ na cata dtugo$¢ somitu. Zdaniem autordéw sa to komorki pionierskie
(ang. pioneer cells) [42, 32]. U ssakdéw Myf5 pozytywne mioblasty, po opuszczeniu
wargi dermomiotomu migruja w kierunku doglowowym i doogonowym wargi, a
nastepnie lokuja sig w srodkowej czesci przysztego miotomu. Z tej pozycji rozpoczy-
naja wzrost 1 symetryczne wydtuzanie si¢ do zajgcia catej dlugosci somitu. Duze
jednojadrowe mioblasty z duzym jadrem petnia role komorek pionierskich. U ssakow
miotom buduja réwniez mate mioblasty — Myf5 pozytywne, ktore opuszczaja doglowo-
wa 1 doogonowa czes¢ wargi dermomiotomu. Ich stosunek do duzych mioblastow
nie jest jasny, prawdopodobnie tacza si¢ one z duzym mioblastem [71].

W postegpujacej embriogenezie dalszy rozw6j miotomu zalezy od bialek Pax3 i
Pax7, ktore sa kluczowymi czynnikami regulujacymi proces miogenezy [63].

W odréznieniu od amniota, u nizszych strunowcow miotom jest czgscig somitu.
Jego mioblasty roznicuja si¢ in situ. Jest cecha charakterystyczna, ze mioblasty
miotomalne ptazéw bezogonowych, tj. Xenopus laevis, Hymenochirus boettgeri
oraz Bombina variegata, nie tacza si¢ z soba, lecz roznicuja si¢ w jednojadrowe
miotuby zajmujace cala dlugo$¢ miotomu [45, 59, 49, 46, 22]. Pozycje t¢ mioblasty
zajmuja w wyniku réznych ruchéw morfogenetycznych niezwiazanych z somitoge-
neza [47]. U X. laevis 1 H. boettgeri w wyniku rotacji z potozenia prostopadtego
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na rownolegte do dlugiej osi ciata, a u B. variegata w wyniku wydtuzania sig. W
somitogenezie X. laevis indywidualne komorki somitu w procesie rotacji zmieniaja
ksztatty 1 wypuszczaja lamellipodia [78]. Sugeruje si¢, ze proces rotacji komorek
jest wysoce skoordynowany [44]. Skoordynowane ruchy komorek rozpoczynaja sie
w mezodermie niesegmentowanej wydtuzaniem si¢ komorek w kierunku srodkowo-
bocznym i wzrastajaca aktywnoscia filopodiow [1]. Jednakze komorki te zachowuja
ze soba kontakt komorka-komorka, ktory jest zasadniczy dla rotacji koherentnej grupy
komorek. Istotna rolg w skoordynowanej rotacji petni biatko kadheryna typu I [31].
Zdaniem autoréw komorki, ktére nie zachowuja ze soba kontaktu, nie sa zdolne do
przekazywania informacji potrzebnej do ruchu komorek.

U X laevis mioblasty miotomalne r6znicuja si¢ w jednojadrowe miotuby. Ich jadra
nie wlaczaja znakowanej trytem tymidyny [49], a jadra jednojadrowych miotub B.
variegata zawieraja tetraploidalng (4C) zawartos¢ DNA [46]. Przedstawione wyniki
komplementarnych metod badawczych wskazuja, ze mioblasty w tym modelu mioge-
nezy wycofuja si¢ z cyklu komorkowego w fazie G2. U H. boettgeri w jadrach
mioblastow i réznicujacych jednojadrowych miotub zachodzi ekspresja genu MyoD,
ktora po zainicjowaniu réznicowania stopniowo zanika [22]. U innych gatunkow
ptazéw mioblasty tacza si¢ w wielojadrowe miotuby [21, 24].

W stadium zaawansowanego procesu réznicowania jednojadrowych miotub, do
miotomow migruja via miosepta komorki pochodzenia mezenchymalnego [46, 22, 49].
Sa to bipotencjalne komdrki roznicujace si¢ w mioblasty i fibroblasty. Komorki, ktore
znalazly si¢ w bezposrednim kontakcie z miotubami, sa potencjalnymi mioblastami. W
ich jadrach u H. boettgeri stwierdzono obecnos¢ biatka regulatorowego MyoD [22]. U
B. variegata mioblasty pochodzenia mezenchymalnego tacza si¢ z miotuba w fazie G1
[46]. Migracje komorek mezenchymalnych do miotomoéw i ich funkcje miogenna
stwierdzono po raz pierwszy u B. variegata. Komorki pochodzenia mezenchymalnego
o0 potencji miogennej biora rowniez udzial w miogenezie innych gatunkow ptazéw [24]
i wielu gatunkéw ryb [23]. U Rana lessonae mioblasty pochodzenia mezenchymalnego
facza si¢ ze soba w drugorzedowe miotuby miotomalne [21].

U B. rerio z wyjatkiem komorek miotomalnych roznicujacych si¢ in situ, inne
wykazuja daleko idace ruchy morfogenetyczne. U B. rerio i Acipenser ruthenus
w stadium presomitycznym, komorki przyosiowe przylegajace do struny grzbietowe;j
pod wptywem biatek sygnatowych SHh wydtuzaja si¢ i przemieszczaja na boczna
powierzchni¢ miotomu, gdzie roéznicuja si¢ w jednojadrowe, wolno kurczace sig
(czerwone) wiokna migsniowe [27, 17, 67]. Ekspresja N-kadheryny i M-kadheryny
kontroluje migracjg tych komorek w miotomie [17].

Komorki wystepujace poczatkowo w przedniej czgsci somitu przemieszczaja si¢
na jego strong boczna. Zmiana potozenia tych komoérek jest nastgpstwem rotacji
catego somitu o 90° [35]. W rezultacie subpopulacja ta w postaci pojedynczych
komorek, znajdzie si¢ na bocznej powierzchni miotomu [68]. Lokalizacja tych
komoérek nawiazuje do komoérek zewnetrznych (ang. external cells) odkrytych i
opisanych (w 1969 r.) przez Watermana [72]. Natomiast obecnos¢ w jadrach tych
komorek biatka regulatorowego Pax3 oraz Pax7 sugeruje podobienstwo do komodrek
dermomiotomu amniota [28]. Komorki Pax3 pozytywne po wmigrowaniu w glab
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miotomu roznicuja si¢ w szybkie (biate) wioka migsniowe, a Pax7 pozytywne komorki
— w komorki satelitarne [68, 35].

3. Komorki miogenne rozwijajace si¢ poza somitem

U amniota komoérki miogenne uwalniajace si¢ z wigzi nablonkowej brzusznej
czgsci dermomiotomu sa pojedynczymi mezynchymalnymi komoérkami, migrujacymi
docelowo np. do paczka konczyny [6, 9, 13]. Komorki te po dostaniu si¢ w mezo-
dermalng somatopleurg¢ zawiazka konczyny proliferuja, a nastgpnie rozpoczynaja
proces roznicowania [33, 13]. Deepitelizacja 1 migracja komorek jest rezultatem inter-
akcji trasbtonowego receptora kinazy tyrozynowej c-met, ktérego ekspresja zachodzi
w komorkach dermomiotomu, i jego ligandu SF/HGF (ang. Scatter Factor/
Hepatocyte Growth Factor), produkowanego w komorkach somatopleury paczka
konczyn [4, 34, 8, 23]. Ligandy rozpoznawane przez receptor kinazy tyrozynowej
moga wysyta¢ sygnaty dla migrujacych komorek [4]. W migrujacych komoérkach
miogennych zawiazujacej si¢ konczyny myszy stwierdzono ekspresje genu Lbx/ [40].
Istnieja sugestie, ze gen ten determinuje szczegdlne wiasnosci migrujacych miogen-
nych komorek i jest zasadniczy dla rozpoznania sygnatéw, ktore nadaja kierunek i
utrzymuja ich migrujacy potencjat [40, 57, 9]. Markerem migrujacych komorek jest
biatko regulatorowe Pax3 [25, 6, 75]. Uwaza sig, ze Pax3 kontroluje uwalnianie sig¢
migrujacych komorek z dermomiotomu, poniewaz ma wplyw na ekspresje c-met
[13]. Komoérki w czasie migracji z somitu do paczka konczyny sa zatrzymane w
procesie réznicowania, przypuszczalnie w wyniku wysokiej koncentracji FGF (ang.
Fibroblast Growth Factor) [39].

Migracja komorek miogennych z somitu u Bombina bombina rozpoczyna si¢ w
stadium zaawansowanej miogenezy miotomalnej. Komorki miotomalne nie biora
udziatu w ich migracji, jak sadzono wczesniej. Z brzusznej czgs$ci somitu uwalniaja
si¢ pojedyncze mezenchymalne komoérki dermatomu i sklerotomu, do ktorych przyta-
czaja si¢ komorki grzebienia nerwowego. Komorki te migruja w kierunku brzusznym.
W kontakcie z somatopleura obserwuje si¢ rozpoczynajacy sig¢ proces réoznicowania
wlokien mig$niowych migénia prostego brzucha (musculus rectus abdominis).
Badania te nie pozwolity na doktadne okreslenie, czy komorki dermatomu czy
sklerotomu braty udziat w rozwoju tego migsnia. Miogeneza migsnia prostego brzucha
zachodzaca na podtozu somatopleury, przypomina klasyczny model miogenezy [48].
U X. laevis komdrki dolnej czg$ci somitu migruja w kierunku brzusznym. Komorki
te wykazuja ekspresje Pax3. Ich proces réznicowania w migsien $ciany ciala
rozpoczyna si¢ ekspresja Myf5 1 MyoD [53]. Ponadto u X. laevis wykryto w
migrujacych komorkach ekspresjg genu Lbx!. Proliferacja migrujacych komorek jest
silnie zwiazana z zahamowana ekspresja MyoD [54]. Zdaniem autoroéw, pierwszo-
planowa rola Lbx1 jest represja MyoD pozwalajaca komorkom proliferowac przed
terminalnym réznicowaniem.

U B. rerio komoérki miogenne uwalniaja si¢ z brzusznej cze$ci somitu i migruja
do paczka zawiazujacej si¢ ptetwy piersiowej. Komorki te podobnie jak u amniota
wykazuja ekspresj¢ genu LbxI [60].
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PODSUMOWANIE

W biologii komorek miogennych rézne zachowanie si¢ mioblastow miotomalnych
zashuguje na szczegdélna uwage. Jest znany fakt, ze u wielu badanych gatunkow
plazéw, mioblasty miotomalne tworza syncytialng miotube. Wyjatek stanowia gatunki
plazéw, tj. X. leavis, H. boettgeri oraz B. variegata, u ktérych mioblasty mioto-
malne roznicuja si¢ w jednojadrowe wydhuzone miotuby. Gatunki ptazéow X. leavis
oraz H. boettgeri o odmiennym modelu miogenezy, naleza do rodziny ptazéw
bezogonowych starych filogenetycznie. Gatunek B. variegata jest z nimi blisko
spokrewniony.

U ssakéw pierwsze mioblasty budujace miotom sa duzymi komoérkami z duzym
jadrem, natomiast komorki uwalniane z dermomiotomu w nieco pozniejszej fazie
rozwojowej sa znacznie mniejszymi mioblastami. Duze mioblasty nie facza sig z soba.
Syncytialng miotubg tworza mate komorki taczace si¢ z duzym mioblastem.

W odroznieniu od komoérek miotomalnych, komérki miogenne pochodzenia
mezenchymalnego roéznicuja si¢ wedlug klasycznego modelu miogenezy. Dotyczy to
np. komorek réznicujacych si¢ w migsnie brzuszne u ptazdw.

Komorki miogenne wykazuja duza morfogenetyczna aktywnos¢ ruchowa. Komor-
ki o zdolno$ciach migracyjnych stanowig istotny element w rozwoju migs$ni mioto-
malnych. U ryb komorki przyosiowe w trakcie rozwoju migruja ku lateralnej czgsci
miotomu, gdzie rdznicuja si¢ w komorki migsni czerwonych (wolnych). Komorki
znajdujace si¢ na powierzchni miotomu, przypominajace dermomiotom, migruja do
miotomu i wiaczaja si¢ w dalszy rozwo6j migsni miotomalnych.

Szczegolna role pelnia komorki mezenchymalne migrujace do miotoméw via
miosepta u ryb oraz ptazow. Sa to proliferujace komorki zaangazowane zaréwno
we wzrost juz istniejacych miotub, jak i tworzenie nowych, drugorzedowych miotub.
Podobna rolg w rozwoju mig$ni miotomalnych u ptakdéw petnia komodrki uwalniajace
si¢ z centralnej cze$ci dermomiotomu w pdzniejszej fazie rozwojowej migsni
miotomalnych. Stanowia one jedyna proliferujaca populacj¢ komoérek w miotomie.

Istotng role w zachowaniu si¢ komorek miogennych petia biatka powierzchniowe
komorek, np. kadheryny oraz integryny i ich podjednostki. Biatka te posrednicza w
kontaktach komérka-komoérka oraz biora udziat w adhezji i fuzji mioblastow. M-kadheryny
1 N-kadheryny kieruja migracja komoérek w miotomie u ryb. Kontakt komérka-komorka
jest takze istotny w rotacji mioblastow ptazow.

Obecne badania dotyczace badan biatek powierzchniowych komorek, niewatpliwie
przyczynia si¢ do wyjasnienia wielu zdarzen w procesie miogenezy.
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