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Santrauka. Terminu kvėpavimo takų remodeliacija apibūdinami struktūriniai plaučių pokyčiai sergant astma. 
Fibroblastai yra mezenchiminės ląstelės, organizme randamos tiek nekontraktiliškų fibroblastų, tiek kontraktiliš-
kumu pasižyminčių miofibroblastų fenotipuose. Sergant astma, plaučių fibroblastų skaičius padidėja dėl gausesnio 
proliferaciją skatinančių mediatorių kiekio, intensyvesnio epitelinio-mezenchiminio virsmo bei fibrocitų infiltracijos 
į kvėpavimo takus iš periferinio kraujo. Epitelinis-mezenchiminis virsmas – tai procesas, kurio metu dalis epitelinių 
ląstelių įgauna mezenchiminėms ląstelėms būdingų savybių, o sutrikęs epitelinis-mezenchiminis virsmas nustatomas 
daugelio plaučių ligų atvejų. Fibrocitai turi fibroblastų, monocitų ir hematopoetinių ląstelių savybių bei lėtinio 
kvėpavimo takų uždegimo fone gali migruoti į sergančiųjų astma plaučius ir diferencijuoti į fibroblastus. Gausesnė 
fibroblastų populiacija plaučiuose dėl intensyvesnės proliferacijos, epitelinio-mezenchiminio virsmo ir fibrocitų 
infiltracijos prisideda prie sutrikusios užląstelinio užpildo baltymų apykaitos bei didesnio įvairių citokinų, chemo-
kinų bei augimo faktorių kiekio, taip prisidedant ir prie kvėpavimo takų remodelicijos vystymosi sergant astma. 
Reikšminiai žodžiai: fibroblastai, kvėpavimo takų remodeliacija, fibrocitai, epitelinis-mezenchiminis virsmas, 
astma.
Summary. Airway remodeling is an important component of the structural changes of airways seen in asthma. 
Fibroblasts are mesenchymal stem cells found in organism at non-contractile fibroblasts form or at contractility 
properties having myofibroblasts form. During asthma, lung fibroblasts population is significantly increased due 
to higher their proliferation ratio and increased epithelial-mesenchymal transition and fibrocytes infiltration into 
asthmatic lungs from peripheral blood. Epithelial-mesenchymal transition is a process, during which part of epithelial 
cells takes mesenchymal cells properties and altered epithelial-mesenchymal transition process is determined at 
various lung diseases. Fibrocytes have fibroblasts, monocytes and hematopoietic stem cells characteristics and 
during chronic airway inflammation can infiltrate into asthmatic lungs and differentiate into fibroblasts. Increased 
fibroblasts population at lungs due to increased their proliferation ratio, epithelial-mesenchymal transition and 
fibrocytes infiltration, contribute to altered extracellular matrix proteins deposition and increased levels of various 
cytokines, chemokines and growth factors leading to development of airway remodeling in asthma.
Key words: fibroblast, airway remodeling, fibrocyte, epithelial-mesenchymal transition, asthma.

ĮVADAS
Astma – tai viena labiausiai paplitusių kvėpavimo 

takų ligų visame pasaulyje. Sergant šia liga, lėtinis 
kvėpavimo takų uždegimas lemia padidėjusį bronchų 
reaktyvumą ir struktūrinius kvėpavimo takų pokyčius, 
dar vadinamus remodeliacija. Kvėpavimo takų remo-
deliacija apibūdinama kaip struktūriniai epitelio po-
kyčiai, subepitelinė fibrozė, padidėjusi bronchų lygiųjų 
raumenų masė, pakitusi užląstelinio užpildo apykaita, 
sumažėjęs atstumas tarp bronchų lygiųjų raumenų 
ir epitelio sluoksnių, kraujagyslių tinklo pokyčiai, 
edema. Vertinant astmos patofiziologiją, ypatingas 
dėmesys skiriamas bronchų lygiesiems raumenims ir 
pastebimiems struktūriniams pokyčiams (padidėjusi 
masė dėl audinio hiperplazijos ir hipertrofijos), kurie 

įvardijami kaip pagrindiniai simptomus sukeliantys 
veiksniai sergant astma. Tačiau naujausi tyrimai apima 
ir plaučių jungiamąjį audinį, kartu su svarbiausiomis 
struktūrinėmis ląstelėmis – fibroblastais, kurie vaidina 
svarbų vaidmenį astmos patogenezėje. 

Plaučių fibroblastų skaičius subepiteliniame sluoks-
nyje sergant astma patikimai padidėja. Manoma, 
kad tai vyksta dėl žymiai greičiau proliferuojančių 
fibroblastų bei didesnės įvairių citokinų, chemokinų 
ir augimo faktorių koncentracijos plaučiuose. Tačiau 
yra įrodymų, kad dėl vyraujančio lėtinio uždegimo 
suintensyvėja epitelinis-mezenchiminis virsmas, kurio 
metu dalis epitelinių ląstelių įgauna mezenchiminėms 
ląstelėms būdingų savybių bei papildo jungiamojo 
audinio fibroblastų populiaciją. Kitas svarbus veiksnys 
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yra gausesnis fibrocitų, t. y. iš kaulų čiulpų išskiriamų 
mezenchiminių kamieninių ląstelių, turinčių tiek he-
matopeotinėms ląstelėms, monocitams bei fibroblas-
tams būdingų savybių, skaičius periferiniame kraujyje, 
kurie po atitinkamo stimulo migruoja į kvėpavimo 
takus bei diferencijuoja į fibroblastų fenotipą. Plaučių 
fibroblastai, būdami tarpininkais tarp plaučių bronchų 
lygiųjų raumenų ir epitelio sluoksnių, pasižymi svarbia 
plaučių audinių homeostazės palaikymo funkcija, o iš-
orinių veiksnių sukelta sutrikusi fibroblastų aktyvacija 
gali gerokai prisidėti prie kvėpavimo takų remodelia-
cijos vystymosi sergant astma. 

Šiame straipsnyje aptariamas fibroblastų vaidmuo 
vystantis kvėpavimo takų remodeliacijai sergant astma. 
Pateikiami naujausi duomenys apie pagrindinius jų šal-
tinius, išskiriamus mediatorius ir užląstelinio užpildo 
baltymus bei jų diferenciacijos į miofibroblastus svarbą 
astmos patogenezėje. 

FIBROBLASTŲ VAIDMUO AUDINIUOSE
Fibroblastų randama beveik visuose organizmo 

audiniuose. Remiantis specifinėmis skirtingų audinių 
ypatybėmis bei galimomis patologinėmis organizmo 
būsenomis, fibroblastai gali skirtis savo fenotipais, 
įskaitant nekontraktiliškus fibroblastus, kontraktiliš-
kus miofibroblastus bei tarpinius fenotipus, įtraukiant 
protomiofibroblastus. Fibroblastai yra metaboliškai 
aktyvios ląstelės, kurios atlieka svarbų vaidmenį, regu-
liuodamos užląstelinio užpildo sudėtį, skysčių kiekį bei 
slėgį audiniuose ir gijimo procesą po audinių struktūros 
pažeidimų [1]. Fibroblastų skaičius audinyje yra išlaiko-
mas pastovus, tačiau dėl įvairių priežasčių sutrikdytos 
proliferacijos jų skaičius gali žymiai padidėti. Pakitusi 
proliferacija nėra vienintelė priežastis, kitas svarbus 
aspektas yra epitelio ląstelių virsmas mezenchiminė-
mis, taip papildant fibroblastų kiekį jungiamajame 
audinyje [2]. Sergant įvairiomis ligomis, įskaitant ir 
plaučių ligas, pastebima sutrikusi audinių regeneracija 
dėl netinkamai kontroliuojamos užląstelinio užpildo 
baltymų apykaitos, lemiančios audinių struktūrinius ir 
funkcinius pokyčius [3]. Fibroblastai yra pagrindinės 
ląstelės, atsakingos už audinių regeneracijos procesus 
dėl kontraktilinių savybių bei gebėjimo gausiai gaminti 
užląstelinio užpildo baltymus [4].

Fibroblastus nuo kitų mezenchiminių ląstelių galima 
atskirti remiantis viduląsteline užląstelinio užpildo 
baltymų sudėtimi – jie pasižymi specifinio baltymo – 
vimentino raiška, netgi nesant kombinuotai sąveikai su 
desminu ir lygiųjų raumenų α-aktinu. Aktyvuotuose 
fibroblastuose pastebima gausesnė viduląstelinė en-
doplazminio tinklo ir Goldžio komplekso raiška, o 
tai svarbu, nes šie organoidai dalyvauja užląstelinio 
užpildo baltymų – kolagenų, proteoglikanų, fibronek-
tino bei atitinkamų proteazių, kurios šiuos baltymus 
ardo – sintezėje ir išskyrime [5]. 

FIBROBLASTŲ TIPAI IR JŲ KILMĖ
Fibroblastai yra mezenchiminės kilmės ląstelės. Or-

ganizme jų randama įvairių fenotipų – nuo nekontrak-
tiliškų fibroblastų iki kontraktiliškumu bei didesniu 
aktyvumu pasižyminčių miofibroblastų su įvairiais 
tarpiniais fenotipais [6]. Miofibroblastai atskiriami nuo 
kitų mezenchiminių ląstelių, tokių kaip lygiųjų raume-
nų ląstelės, vertinant specifinių žymenų – desmino ir 
lygiojo raumens miozino stygių, arba identifikuojant 
žymiai didesnę kitų diferenciacijos žymenų – lygiojo 
raumens α-aktino ir fibronektino raišką. Naujausiais 
tyrimais įrodyta, kad fibroblastai diferencijuoja į 
miofibroblastus pastebint visai naują baltymų raiškos 
modelį, kuris anksčiau, manyta, priklauso tik lygiųjų 
raumenų ląstelėms [7]. 

Miofibroblastai išsivysto transdiferencijuojant fi-
broblastams arba lygiųjų raumenų ląstelėms. Tačiau 
kol kas nepakankamai ištirta, ar miofibroblastų tipo 
ląstelės, kilusios iš fibroblastų ir lygiųjų raumenų 
ląstelių, pasižymi panašiomis arba skirtingomis po-
puliacijos fenotipinėmis savybėmis. Taip pat neaišku, 
ar fibroblastai gali diferencijuoti į lygiųjų raumenų 
ląsteles ir atvirkščiai, ar lygiųjų raumenų ląstelės gali 
diferencijuoti į fibroblastus, aplenkiant miofibroblastų 
stadiją. Ilgą laiką vyravo nuomonė, kad fibroblastų, 
miofibroblastų populiacijos audiniuose susidarydavo 
ir atsinaujindavo tik proliferuojant jau esančioms 
motininėms ląstelėms. Per pastaruosius 10 metų pa-
teikiama žymiai daugiau įrodymų, kad šios ląstelės, 
ypač vyraujant lėtiniams audinių pažeidimams arba 
fibrotinėms ligoms, audinyje gali atsirasti skirtingais 
būdais. Šie būdai apima epitelinį-mezenchiminį virsmą 
ir iš kaulų čiulpų bei audinių gaunamas mezenchimi-
nes kamienines ląsteles – fibrocitus (1 pav.).

EPITELINIŲ LĄSTELIŲ VIRSMAS 
MEZENCHIMINĖMIS LĄSTELĖMIS 
Epitelinis-mezenchiminis virsmas yra procesas, 

kurio metu epitelinės ląstelės laipsniškai transformuo-
jasi į mezenchiminio tipo ląsteles, prarasdamos savo 
epitelinį funkcionalumą ir charakteristikas [8]. Šis 
procesas gali būti sutrikęs daugelio plaučių ligų metu, 
pvz., sergant obstrukcine plaučių liga ar plaučių vėžiu.

Manoma, kad epitelinis-mezenchiminis virsmas 
yra labai svarbus organizmui vystantis, tačiau žymiai 
suintensyvėja progresuojant vėžiui arba vyraujant 
uždegimui. Jo vaidmuo audinio atsake į įvairius epi-
telio sluoksnio pažeidimus ir stresą, kurie būdingi 
vyraujant lėtiniam uždegimui, yra labai kontraversiš-
kas bei susilaukia vis daugiau dėmesio tiriant plaučių 
ligas. Epitelinis-mezenchiminis virsmas reikalauja 
organizuotos epitelio ląstelių diferenciacijos, praran-
dant poliškumą, adhezines savybes ir glaudžiąsias 
jungtis dėl paviršiaus integrinų persigrupavimo bei 
nuslopintos atitinkamų baltymų ekspresijos, įskaitant 
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glaudžiųjų jungčių baltymą-1 (ZO1), kadherinus ir 
desmoplakinus [9]. Šie procesai padeda išlaisvinti 
nepoliarizuotas epitelines ląsteles iš epitelio sluoks-
nio, turinčias pakitusį epiteliui būdingą kortikalinio 
citoskeletą į mezenchiminio tipo aktino streso pluoštų 
modelį. Nustatyta keletas medžiagų, skatinančių epite-
linį-mezenchiminį virsmą: transformuojantis augimo 
faktorius β (TGF-β), fibroblastų augimo faktorius-2 
(FGF-2), epidermio augimo faktorius (EGF) ir insuli-
no tipo augimo faktorius-II (IGF-II) [8, 10]. Ilgą laiką 
apie epitelinio-mezenchiminio virsmo egzistavimą 
buvo daug diskutuojama, nes įrodyti šį procesą in 
vitro yra sąlygininai lengva, tačiau in vivo sąlygomis 
gerokai sudėtingiau. Lengviausias būdas tai padaryti 
– nustatyti viduląstelinių epitelinių ir mezenchiminių 
žymenų pokyčius epiteliniame–mezenchiminiame 
virsme dalyvaujančiose ląstelėse. Šie žymenys gerai 
žinomi – labiausiai specifiniai yra epitelinės diferenci-
acijos žymenys: ZO-1, E-kadherinas, desmoplakinas, 
citokeratinas-18 ir MUC1, tuo tarpu fibroblastams 
būdingi žymenys, vimentinas, fibroblastams specifi-
nis baltymas-1 (FSP1) ir lygiųjų raumenų α-aktinas 
yra mažiau specifiniai bei gali būti randami kitų tipų 
ląstelių populiacijose [11]. 

Kvėpavimo takų remodeliacija, sergant astma, pasi-
žymi fibroblastų kaupimusi ir gausesne jų lokalizacija 
plaučiuose. Nors už tai atsakingi mechanizmai nėra 
pakankamai ištirti, epitelinis-mezenchiminis virsmas 
gali būti vienas iš tai lemiančių faktorių. Atlikti tyrimai 
parodė, kad pirminėse kvėpavimo takų epitelinių ląste-
lių kultūrose TGF-β1 sukelia intensyvesnį epitelinį-me-
zenchiminį virsmą, priklausomai nuo Smad signalinio 
kelio [9]. Tačiau iš sergančiųjų astma išskirtų pirminių 
kultūrų ląstelės patyrė epitelinį-mezenchiminį virsmą 
greičiau už kontrolines, patvirtinant prielaidą, kad kvė-
pavimo takų epitelio sluoksnio reparacijos sistemos, 
sergant astma yra sutrikusios [9]. 

Kitas kvėpavimo takų remodeliacijos požymis yra 
sustorėjanti pamatinė membrana kartu su poepiteline 
fibroze bei epitelio sluoksnio irimas [12]. Normaliomis 
sąlygomis pažeistas epitelis gali greitai regeneruoti, 
tačiau lėtinis uždegimas ir nuolatinė žala epiteliui, ser-
gant astma, slopina sluoksnio regeneracines savybes. 
Tai sumažina epitelio ląstelių skaičių su paviršinėmis 
blakstienėlėmis, paliekant pamatinę membraną tik 
iš dalies padengtą bazinėmis ląstelėmis, kurios yra 
žymiai atsparesnės apoptozei. Lėtinio uždegimo fone, 
sergant astma, reaguodami į 2 tipo T limfocitų pagal-

1 pav. Fibroblastų ir miofibroblastų kilmė audiniuose. Žmogaus organizme išskiriama keletas fibroblastų ir miofibro­
blastų šaltinių: 1) didžioji dalis fibroblastų diferencijuoja iš audiniuose esančių mezenchiminių kamieninių ląstelių; 
2) lygiųjų raumenų ląstelės gali rediferencijuoti į fibroblastus; 3) epitelinės ląstelės gali diferencijuoti į fibroblastus 
epitelinio­mezenchiminio virsmo metu; 4) dalis endotelinių ląstelių taip pat diferencijuoja į fibroblastus mažai ištirtu 
endotelinio­mezenchiminį virsmo keliu; 5) iš kaulų čiulpų išskiriamos mezenchiminės kamieninės ląstelės – fibrocitai, 
kurie diferencijuoja į fibroblastus po migracijos iš periferinio kraujo (pritaikyta remiantis Hinz ir kt. [6])
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bininkų išskiriamus mediatorius, eozinofilai išskiria 
didelius kiekius TGF-β1, kuris skatina fibroblastų di-
ferenciaciją į žymiai aktyvesnį miofibroblastų fenotipą 
su gausiai gaminamais užląstelinio užpildo baltymais. 
Viena labai svarbi užląstelinio užpildo baltymų savy-
bių yra įvairių citokinų ir augimo faktorių kaupimas ir 
saugojimas, todėl TGF-β1 gali būti kaupiamas plaučių 
audiniuose bei, esant poreikiui, lokaliai išleidžiamas 
taip sukeliant epitelinį-mezenchiminį virsmą bei sub-
epitelinę fibrozę [13]. Taip pat yra patikimų įrodymų, 
kad β-galaktozidazė, specifinis fibroblastų žymuo, yra 
specifiškai sintetinamas epitelinėse ląstelėse, įrodant jų 
diferenciaciją į fibroblastus, vystantis plaučių fibrozei, 
bei lemiant fibroblastų pagausėjimą plaučiuose. Taip iš 
dalies įrodama, kad epitelinis-mezenchiminis virsmas 
yra svarbus fibroblastų šaltinis plaučiuose [14].

FIBROCITAI
Fibrocitai – tai grupė mezenchiminių kamieninių 

ląstelių išskiriamų iš kaulų čiulpų, kurios pirmą kartą 
buvo identifikuotos 1994 m. Tai ląstelės, turinčios 
hematopoetinių ląstelių, monocitų ir fibroblastų sa-
vybių. Jos laisvai cirkuliuoja periferiniame kraujyje ir 
migruoja į atitinkamus regionus po audinių pažeidimo. 
Šios ląstelės yra unikalios, nes geba išskirti užląstelinio 
užpildo baltymus bei pasižymi hematopoeitinių ląs-
telių bei monocitų linijos žymenimis. Jų pagrindinis 
vaidmuo – tarnauti žaizdų gijimo procesuose, atliekant 
šias pagrindines funkcijas: išskirti įvairius citokinus, 
chemokinus ir augimo faktorius, sukuriant reparaci-
jos procesui tinkamą aplinką; tarnauti kaip antigeną 
pristatančioms ląstelėms; padėti žaizdai užsiverti ir 
skatinti angiogenezę [15].

Periferiniame kraujyje cirkuliuojantys fibrocitai turi 
išreikštus hematopoetinių kamieninių ląstelių CD34, 
leukocitams būdingus CD45 žymenis bei keletą mo-
nocitams būdingų žymenų, tokių kaip CD11a/11b ir 
CD13/14a bei pasižymi gebėjimu išskirti pirmo tipo 
kolageną, fibronektiną ir vimentiną, o tai būdinga 
fibroblastams [16]. Daugiausia tyrimų rodo, kad 
fibrocitai subręsta iš CD14+ periferinio kraujo vien-
branduolių ląstelių subpopuliacijos [17, 18], turinčios 
išreikštus Fc imunoglobulinus G (IgG), FcγRI (CD64) 
ir FcγRII (CD32), bet neturi išreikštų FcγRIII (CD64) 
[18–20].

Fibrocitų skaičius periferiniame kraujyje patiki-
mai padidėja sergantiesiems sunkia astma [21, 22]. 
Padidėjęs šių ląstelių skaičius pastebimas ir greta 
bronchų lygiųjų raumenų sluoksnio nepriklausomai 
nuo astmos sunkumo, bei jungiamajame audiny-
je – sunkios nekontroliuojamos astmos metu [22]. 
TGF-β1, kurio kiekis sergančiųjų astma plaučiuose 
žymiai padidėja, gali priversti fibrocitus diferen-
cijuoti į miofibroblastus ir išskirti didelius kiekius 
užląstelinio užpildo baltymų, taip prisidedant prie 

kvėpavimo takų remodeliacijos vystymosi [21, 23]. 
Fibrocitų tipo ląstelių skaičius bei diferenciacija į 
kolageną išskiriančius miofibroblastus žymiai padi-
dėja pacientų, sergančių astma, kvėpavimo takuose 
po provokacijos specifiniu alergenu [24]. Lengvos 
astmos metu nustatomas padidėjęs fibrocitų skaičius 
bronchų gleivinėje bei bronchoalveolinio lavažo 
skystyje, o subgleivinės fibrocitų skaičius koreliuoja 
su pamatinės membranos storiu [25]. Šią fibrocitų 
infiltraciją daugiausia lemia padidėjęs endotelino-1 
(ET-1) kiekis, kurį išskiria epitelio ir endotelio ląstelės 
bei padidėjęs biologiškai aktyvaus TGF-β1 kiekis iš 
epitelio ląstelių bei eozinofilų. Aktyvuota T limfocitų 
stadija bei didelė TGF-β1 koncentracija audiniuose 
gali sukelti CD14+ diferenciaciją į fibrocitus [24, 26]. 
Kiti veiksniai, lemiantys fibrocitų infiltraciją yra kitų 
uždegiminių ląstelių išskiriami mediatoriai, tokie kaip 
Th2 limfocitų išskiriami interleukinai (IL)-4, 13 bei 
dendritinių ląstelių išskiriamas IL-1β [27].

FIBROBLASTŲ VAIDMUO SERGANT ASTMA
Fibroblastų invazija į kvėpavimo takų pogleivio 

sluoksnius sergant astma yra vienas iš esminių kvė-
pavimo takų remodeliacijos požymių [28] (2 pav.). Po 
pažaidos arba aplinkos veiksnių poveikio fibroblastai 
migruoja į subepitelinį regioną kvėpavimo takuose, 
todėl jie dalyvauja žaizdos gijimo procese, valdant 
užląstelinio užpildo baltymų gamybą bei sąveiką su 
uždegiminėmis ląstelėmis [29]. Sergant astma, minėtas 
žaizdų gijimo procesas bei remodeliacijos vystymasis 
kvėpavimo takuose sutrikdomas ir nevaldomas, taip 
lemiamas invazinių fibroblastų skaičiaus didėjimas bei 
subepitelinė fibrozė ir laikui bėgant blogėjanti plaučių 
funkcija [30]. 

Sergant astma, pasikeičia kvėpavimo takų struktūra. 
Šie pokyčiai be kitų svarbių veiksnių, įeinančių į kvėpa-
vimo takų remodeliacijos sąvoką, apima ir užląstelinio 
užpildo kokybinius ir kiekybinius pokyčius bei padi-
dėjusį miofibroblastų kiekį jungiamajame audinyje. 
Kvėpavimo takuose yra sudėtingas makromolekulių 
tinklas, kuris formuoja audinių „pastolius“. Šie pas-
toliai, tiksliau užląstelinis užpildas, yra labai svarbūs 
kvėpavimo takams, nes suteikia mechaninę paramą 
bei palaiko kvėpavimo takų struktūrą ir funkcijas [31]. 
Užląstelinis užpildas yra dinaminis ir kompleksinis 
tinklas, paveikiantis daugumą ląstelinių funkcijų, tokių 
kaip, migracija, diferenciacija arba proliferacija [32]. 
Taip pat jis gali sąveikauti su uždegiminėmis ląstelėmis, 
keisdamas jų aktyvumą, pasiskirstymą, išgyvenamumą 
ir adheziją. Taip pat gali reguliuoti skysčių pusiausvyrą, 
audinių elastingumą bei būti uždegiminių mediatorių 
ir augimo faktorių talpykla [32]. 

Plaučių fibroblastai tiesiogiai prisideda prie plaučių 
uždegimo ir kvėpavimo takų sienelių rekonstrukci-
jos. Šios ląstelės išskiria kelių rūšių junginius, kurie 
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2 pav. Fibroblastų ir miofibroblastų sąveikos su uždegiminėmis ląstelėmis reikšmė jungiamojo audinio funkcijoms 
kvėpavimo takuose. Sergant astma, eozinofilų tiesioginė adhezija prie fibroblastų bei išskiriami citokinai, chemokinai 
ir augimo faktoriai skatina jų diferenciaciją į labiau aktyvų bei gausia užląstelinio užpildo baltymų gamyba pasižymin­
čių miofibroblastų fenotipą. Miofibroblastai lemia sutrikusią užląstelinio užpildo apykaitą jungiamajame audinyje bei 
subepitelinės fibrozės vystymąsi sergant astma.

turi didelį poveikį supančiai aplinkai. Fibroblastai 
yra pagrindinis I ir III tipo kolagenų ląstelinis šal-
tinis, reguliuojamas IL-1β bei TGF-β, kurie skatina 
prokolageno geno raišką. Priešingai, kiti fibroblastų 
išskirti ir suaktyvinti citokinai, pvz., IL-6 sukelia 
atvirkštinį poveikį. Jie skatina fibroblastus išskirti 
matrikso metaloproteinazę (MMP)-2 (kolagenazę) 
ir MMP-9 (gelatinazę), kurios sukelia užląstelinio 
užpildo remodeliaciją. Tokiu būdu citokinas IL-1β 
skatina užląstelinio užpildo nusėdimą dėl kolageno 
sintezės, o IL-6 šeima prisideda prie užląstelinio už-
pildo remodeliacijos dėl MMP gamybos ir matrikso 
baltymų irimo [33].

Apibendrinus galima teigti, kad fibroblastai dėl savo 
unikalių biologinių ir biomechaninių savybių yra 
svarbus tyrimo objektas įvairių patologijų, įskaitant ir 
astmą, metu. Sergant astma metu lėtinio kvėpavimo 
takų uždegimo metu išskiriami mediatoriai sukelia 
fibroblastų aktyvaciją. Nors astma neišgydoma liga, 
tinkamas jos valdymas žymiai pagerina pacientų 
gyvenimo kokybę, todėl tolesni tyrimai, įtraukiant 

fibroblastus, gali padėti atrasti naujus, dar netaikomus 
būdus, padėsiančius valdyti kvėpavimo takų remode-
liacijos vystymąsi sergant astma.

Gauta 2017 08 20
Priimta 2017 09 21
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