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Wptyw pojemnosciowo-rezystywnego transferu elektrycznego
o czestotliwosci 448 kHz na komarkl mezenchymalne

Impact Capacitive — Resistive Electric Transfer 448 khz
of Human Mesenchymal Stem Cells

Beata Mazurek

Akademia Wychowania Fizycznego w Krakowie im. B. Czecha, Krakdw

STRESZCZENIE

Mezenchymalne komdrki macierzyste (ang. Mesenchymal Stem Cells — MSCs) przejawiaja zdolnos¢ réznicowania sie w wiecej niz jeden typ
wyspecjalizowanych komérek w naszym organizmie. 53 potencjalnym Zrddtem komdrek progenitorowych dla osteoblastow, chondrobla-
stéw, adipocytéw, miesni szkieletowych i kardiomiocytow. Moga takze roznicowac sie¢ w komorki linii ekto- i endodermalnej np. komérki
neurogenalne, komdrki gleju, hepatocyty i keratynocyty. Komdrki mezenchymalne stanowia zaledwie 0,001-0,01% wszystkich komérek
szpiku kostnego, s3 kluczowa populacjg komérek bioracych udziat w rozrostowej fazie regeneracji uszkodzen, s obecne prawie we wszyst-
kich tkankach organizmu. Najwieksza ich ilos¢ znajduje sie w tkance ttuszczowej i krwi. Wtasciwosci komérek MSCs daty podwaliny nowej
interdyscyplinarnej dziedzinie jaka jest inzynieria tkankowa. Znajduje ona szerokie zastosowanie w medycynie estetycznej, dermatologii,
ortopedii, chirurgii plastycznej, fizjoestetyce i medycynie sportowej. Celem pracy jest przedstawienie charakterystyki wybranych wiasciwosci
mezenchymalnych komérek macierzystych poddanych dziataniu bodzca elektrycznego o czestotliwosci 448 kHz z zastosowaniem technologii
CRET (ang. Capacitive-Resistive Electric Transfer).

Stowa kluczowe: mezenchymalne komérki macierzyste, elektroterapia Tryb CRET — pojemno$ciowo-rezystywny transfer elektryczny, te-
rapia komérkowa

SUMMARY

Mesenchymal stem cells (MSCs) can differentiate into more than one type of specialist cells in our body. They are a potential source of progenitor
cells for osteoblasts, chondroblasts, adipocytes, skeletal muscles, and cardiomyocytes. They may also differentiate into ecto- and endodermal
cell lines, e.g., neural cells, glial cells, hepatocytes and karetinocytes. Mesenchymal cells represent only 0.001-0.01% of all bone marrow cells,
are a crucial population of cells participating in the proliferative phase of damage regeneration, and they are present in nearly all body tissues,
the largest number of them is in adipose tissue and blood. Properties of MSCs have formed foundations for a new interdisciplinary field, tissue
engineering. Its extensive applications include aesthetic medicine, dermatology, orthopaedics, plastic surgery, physioaesthetics, and sports
medicine. The aim of this study is to present selected properties of the mesenchymal stem cells exposed to an electric stimulus of frequency
of 448 kHz using Capacitive-Resistive Electric Transfer (CRET) technology.

Key words: mesenchymal stem cells — MSC, Capacitive-Resistive Electric Transfer, cells therapy

WSTEP wem oddzialywania pradu radiofrekwencyjnego. Zrédlem

Mezenchymalne komorki macierzyste jako komérki  efektywnego pozyskiwania komorek MSC jest: szpik kostny,
nisko zréznicowane, zdolne do samoodnowy i prolifera-  tkanka thuszczowa, krew pepowinowa, tozysko, miazga z¢-
cji w jeden lub wigcej typow wyspecjalizowanych komérek  bowa, miesnie szkieletowe, krew menstruacyjna. Badania
beda przedmiotem naszego zainteresowania w kontekécie =~ naukowe przeprowadzone w o$rodku naukowo-badawczym
obserwacji zmiany ich wladciwosci i proliferacji pod wply-  z Hiszpanii wykazaly, iz istnieje mozliwo$¢ stymulacji pro-
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liferacji (namnazania) komorek mezenchymalnych, przy
wykorzystaniu pradu radiofrekwencyjnego w trybie CRET
— Capacitive-Resistive Electric Transfer (pojemnosciowo-re-
zystancyjny transfer elektryczny). Pobudzenie elektryczne
przynosito bardzo zadowalajace efekty w procesie odtwa-
rzania uszkodzonych tkanek. Najlepsze rezultaty osiggano
stosujac prad elektryczny o czestotliwosci radiowej 448 kHz
- czestotliwos¢ zostala opatentowana przez osrodek na-
ukowo-badawczy w Barcelonie. Opracowana forma terapii
komoérkowej nosi nazwe Indiba Activ.

PRAD RADIOFREKWENCYJNY
O CZESTOTLIWOSCI 448 KHZ
W TRYBIE CRET

Technologia oparta jest na przeptywie pradu przez jedng
z dwoch elektrod i oddzialywaniu bodzca elektrycznego na
tkanki. Elektroda dziatajaca w trybie pojemno$ciowym -
Capasitive - posiada warstwe izolacyjng stuzacg jako dielektryk
kondensatora. Metalowa cze$¢ elektrody aktywnej ma fadunek
dodatni, a warstwa zewnetrzna wykonana ze specjalnego
tworzywa posiada tadunek ujemny. Czasteczki dielektryka
umieszczone w obszarze pola elektrycznego kondensatora
ulegaja czesciowemu lub catkowitemu uporzadkowaniu (po-
laryzacji), dzigki czemu, wewnatrz kondensatora pojawia sie
przeciwnie skierowane, dodatkowe pole elektryczne. Szybkos¢
zmian polaryzacji zalezy od czestotliwoéci fali lub sygnatu.
Prad dociera do tkanek pacjenta w postaci przeptywu na-
tadowanych jondw i czasteczek, ktore wywolujac zderzenia
z nieruchomymi czgsteczkami tkanki powoduja efekt cieplny
oraz to co najwazniejsze: przywracajg potencjat elektryczny
w srodowisku zewnetrznym komorki. Tryb pojemnosciowy
dziata powierzchownie poprawiajac waskularyzacje tkanek
i ich wlasciwosci anatomiczne. W przypadku elektrody re-
zystywnej, ktora nie posiada warstwy izolacyjnej, czyli nie
posiada dielektryka kondensatora, prad elektryczny dostarczany
jest przez przeplyw jonoéw, wywolujac w tkankach wzrost
temperatury zgodnie z prawem Joulea. Cieplo wydzielane
jest w wyniku przeptywu pradu przez tkanke wprost propor-
cjonalnie do oporu tkankowego jaki napotyka. Energia pradu
elektrycznego zmienia si¢ w energie wewnetrzng przewodnika.
W przypadku trybu rezystywnego hipertermia zlokalizowana
jest na wiekszej gtebokosci niz w trybie pojemno$ciowym.
Przeptyw jest mozliwy nawet w przypadku wysokiej impedancji
wynikajacej z gorszego nawodnienia i unaczynienia tkanki.
Efektem trybu rezystywnego jest przywrocenie potencjatu
elektrycznego wewnatrz i na zewnetrznym komorki w na-
stepstwie miedzykomorkowej wymiany jonowe;j [1].

W terapii opartej na transferze elektrycznym pojemno-
$ciowo-rezystywnym CRET nastepuje stymulacja wewnatrz-
i zewnatrzkomdrkowa wywotana uruchomieniem pompy
jonowej, nastepuje przywrocenie fizjologicznej aktywnosci
elektrycznej komorek i wlasciwego potencjatu btony ko-
morkowej. Miedzykomorkowa wymiana jonowa mozliwa
jest dzieki liniowemu ruchowi jonéw. Wieloletnie bada-
nia wplywu réznych czestotliwoéci na komorki wykazaty,
iz na cechy i kierunek ruchu jonéw kluczowy wplyw ma
czestotliwo$¢ pradu. W czestotliwosciach ponizej 448 kHz
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nie udaje si¢ uzyska¢ efektu wewnatrzkomorkowego, gdyz
blona komodrkowa zachowuje sig jak izolator, a jony jedynie
wprawiane sg w ruch przypominajacy drganie. Czestotliwo$¢
448 kHz wprawia jony w ruch liniowy powodujac wymiane
miedzykomorkowsq oraz kaskade proceséw biochemicznych
w komorce. Wyzsze czestotliwoséci — powyzej 448 kHz po-
woduja, iz jony obracajg sie¢ wokol wlasnej osi powodujac
tarcie molekularne towarzyszace rotacji jonéw, co wywoluje
jedynie silny efekt termiczny, bez efektu miedzykomorkowej
wymiany jonowej [2, 9].

W zalezno$ci od natezenia dawki impulsu elektryczne-
go w trybie pojemnosciowo-rezystywnym CRET, mozliwe
jest uzyskanie jednego z trzech efektéw na poziomie fizjo-
logicznym: stymulacji, waskularyzacji lub hiperaktywacji.
Dobierajac odpowiednie dawki natezenia pradu przy za-
chowowanej czestotliwo$ci 448 kHz, mozna wplywa¢é na
zwiekszenie metabolizmu komorek, poprawe dotlenienia
tkankowego, wzrasta mikrocyrkulacja tkankowa. Nastepuje
efekt rozszerzenia naczyn krwiono$nych oraz usprawnienie
zylnego i limfatycznego wchianiania zwrotnego.

WPLYW TRYBU CRET NA PROLIFERACJE
KOMOREK MEZENCHYMALNYCH

Dotychczasowe projekty nad radiofrekwencja realizowane
byly gléwnie przez zespoly badawcze w o$rodkach naukowych w:
Ramony Cajal z Madrytu, CIMA i QUIRON z Barcelony, Santa
CruziSant Pau z Bracelony, Klinika Uniwersytecka z Walencji,
atakze w Kanadzie, USA, Wielkiej Brytanii i Japonii. W projektach
naukowych udziat braly prestizowe Instytuty: Medycyny, Nauki
i Sportu CONI z Rzymu i Gaetano Pini z Mediolanu.

Badania wykazaty, iz ekspozycja komérek mezenchy-
malnych na impuls elektryczny 448 kHz stosowany w terapii
komorkowej CRET wywoluje pozytywna regulacje szlaku
ERK % i sprzyja proliferacji komoérek mezenchymalnych
uzyskanych od zdrowych dawcow. Wyniki wskazujg na sku-
teczno$¢ terapii CRET proceséw naprawczych w uszko-
dzonym obszarze poprzez aktywacje proliferacji komoérek
pozyskanych z tkanki tluszczowej. Tkanka ttuszczowa jest
najlepszym zrédlem pozyskiwania komorek macierzystych
u dorostego czlowieka [2].

Ekspozycja na przerywany bodziec elektryczny o czesto-
tliwoéci 448 kHz zastosowany w terapiach z pojemno$ciowo-
rezystancyjnym transferem elektrycznym zwieksza odsetek
komorek w fazach S, G2 i mitozy, a takze wywoluje proliferacje
mezenchymalnych komoérek macierzystych u ludzi. Uzyskane
wyniki wskazuja, ze leczenie elektryczne CRET moze wy-
wolywac regeneracje tkanek poprzez aktywacje proliferacji
spoczynkowych komérek macierzystych pochodzacych z tkanki
ttuszczowej (ADSC) obecnych w uszkodzonym obszarze
bez narazania multipotencjalnosci komdrek macierzystych
na pozniejsze zréznicowanie apidogennne, chondrogenne
lub osteogenne. Dane te, wraz z wczesniej opublikowanymi
dowodami eksperymentalnymi, znaczaco wspieraja hipo-
teze, ze mechanizmy molekularne i komoérkowe inne niz
termiczne moga mie¢ kluczowe znaczenie dla skutecznosci
terapeutycznej leczenia metodg CRET. W zwigzku z tym
mozna zaproponowac zastosowanie CRET jako skuteczne-
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Tabela 1. Wybrane czynniki requlujace rdznicowanie MSC
Table 1.

Biologiczne i chemiczne czynniki réznicujace

Kierunek réznicowania

TGF-B chondrocyty, miocyty gtadkie
IGF-1 chondrocyty
bFGF chondrocyty, osteoblasty, neurony
EGF chondrocyty
PDGF chondrocyty, miofibroblasty, miocyty gtadkie
VEGF komorki endotelialne
BMP-12 cenocyty
Deksametazon+izobutylometyloksantyna+indometacyna+insulina adipocyty
Kwas askorbinowy chondrocyty
B-glicerofosforan osteoblasty
5'azacytydyna kardiomiocyty
Kwas linolowy oligodendrocyty, neurony
DMS0+deksametazon astrocyty

go $rodka pomocniczego przy regeneracji réznych zmian
w tkankach i naczyniach [3].

Roéznicowanie mezenchymalnych komérek macierzy-
stych w warunkach in vitro w okreslonym kierunku wymaga
zastosowania swoistych czynnikdéw wzrostu lub zwigzkéw
chemicznych o wlasciwosciach réznicujacych. Wybrane
czynniki determinujace réznicowanie MSC przedstawiono
w tabeli 1 [4].

PROLIFERACJA MSCW CHONDROCYTY
| OSTEOBLASTY POD WPLYWEM IMPULSU
ELEKTRYCZNEGO W TRYBIE CRET

Czynniki wzrostu, ktére modulujg réznicowanie mezenchy-
malnych komérek macierzystych, to m.in. rodzina czynni-
kéw TGF-b (TGF-bl, TGF-b2 i TGF-b3), a takze bialka
morfogenetyczne koéci (BMP). W badaniach nad ludzkimi
MSC stwierdzono, ze TGF-b2 i TGF-b3 sg bardziej ak-
tywne niz TGF-bl. Po stymulacji TGF-b2 i TGF-b3 ob-
serwowano wzmozong synteze proteoglikanow i kolagenu
typu II. Biatko morfogenetyczne kosci 2, 4 1 6 uczestniczy
w réznicowaniu MSC w kierunku komorek tkanki chrzest-
nej [26]. Regeneracja chrzastki jest procesem trudnym, ze
wzgledu na wysoka opornoé¢, niski wskaznik proliferacji
i stabe unaczynienie. Badania nad wplywem impulsu elek-
trycznego w trybie CRET na uszkodzong chrzastke, wyka-
zaly iz efekt indukgji proliferacji komdrek macierzystych
sprzyja regeneracji chrzastki poprzez wzrost: réznicowania
komorek macierzystych do komdrek chrzestnych, synteze
chondrocytow zawartych w tkankach oraz makroczasteczek C
pozakomdrkowej matrycy chrzastki. Stymulacja w trybie
rezystywnym zwieksza proliferacje i akceleracje komdrek
mezenchemalnych w chondrocyty i osteoblasty przyspie-
szajac tym samym proces leczenia uszkodzonych $ciegien,
chrzastek oraz skracajac czas zrostu kosci [5, 6].

Wryniki eksperymentalne dostarczyly dowodow, ze sty-
mulacja pradem radiofrekwencyjnym w trybie CRET dziala

na poziomie komérkowym. Komorki macierzyste zwigkszona
ekspresje i aktywacje Sox5 - czasteczek zaangazowanych
w chondrogenezie i tworzenie chrzastki. Badania wskazaly
na przyspieszenie syntezy macierzy chrzgstki z siarczanem
chondroityny i glukozaminoglikami (KNEBEL). Korzystne
efekty terapeutyczne wykazano takze u pacjentoéw z uszko-
dzeniem tkanki kostnej oraz ze zmianami zwyrodnienio-
wymi, poddanych zabiegom opartym na technologii CRET.
Badania wykazaly, iz oprocz réznicowania komoérek macie-
rzystych w osteoblasty (komorki kostne) zwigksza sie takze
aktywnos¢ fosfatazy alkalicznej i tworzg sie osady wapniowe
i nastepuje przyspieszona mineralizacja i tworzenie tkanki
kostnej (2).

Rycina 1 przedstawia wplyw bodzca elektrycznego w try-
bie CRET na proliferacje komorek wyizolowanych z tkanki
ttuszczowej. Na zdjeciach widoczny jest efekt po okresie 14
dni od czasu ekspozycji na impuls elektryczny. Widoczne
zroznicowanie na rézne typy komorek: adipocyty, chon-

drocyty, osteocyty [8].
TERAPIA KOMORKOWA CRET W SPORCIE
Ze wzgledu na powyzej opisane efekty terapeutyczne
na poziomie komérkowym, elektroterapia w trybie CRET
znalazta zastosowanie w ortopedii sportowej i rehabilita-
cji. Jest stosowana przez ponad 200 federacji sportowych
na catym $wiecie. Na elektroterapii CRET bazuje migdzy
innymi: FC Barcelona, Espanyol, AC Roma, Tinkoff SAXO.
W Polsce terapia komdrkowa CRET wykorzystywana byla
w pracy fizjoterapeutow reprezentacji narodowej pitki noz-
nej, w przygotowaniach do EURO 2016 oraz wspoma-
gala zawodnikow pilki recznej reprezentacji narodowej
na Igrzyskach Olimpijskich w RIO. W Ego Power Lab
w Osrodku Przygotowan Olimpijskich KOLNA z techno-
logii CRET opartej na czestotliwo$ci 448 kHz korzystaja
mistrzynie Polski — koszykarki Wisty Can-Pack oraz wielu
sportowcow klasy mistrzowskiej i olimpijczycy réznych
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dyscyplin sportu: kajakarze, pitkarze, chodziarze, biegacze,
judocy, kolarze, zawodnicy MMA, zawodnicy futbolu ame-
rykanskiego. Technologie CRET wykorzystuje si¢ w celu
leczenia kontuzji sportowych i urazéw ortopedycznych,
a takze regeneracji powysitkowej i przygotowania mie-
$ni do wysitku. Obecnie rozpoczely si¢ pierwsze w Polsce
badania wplywu elektroterapii w trybie pojemnosciowo-
rezystywnym o czestotliwosci 448 kHz na wlasciwosci re-
ologiczne, biochemiczne, hormonalne i enzymatyczne krwi
realizowane przez Akademi¢ Wychowania Fizycznego
w Krakowie w kontekscie regeneracji powysitkowej oraz
prewencji zawalow i zatoréw u biegaczy powyzej 40 roku
zycia. Badaniom przewodniczy¢ bedzie wybitny reolog
prof. dr hab. Zbigniew Dabrowski.
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