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Korta, styva muskler och korta, skora rorben hos barn med cerebral pares -
underliggande inflammatorisk process

Ferdinand von Walden

Bakgrund och syfte:

Barn med cerebral pares utvecklar med stigande alder tunna, korta och strama
muskler, sa kallade kontrakturer. Parallellt med denna process kan man se att skelett
i armar och ben vaxer langsammare vilket resulterar i sidoskillnad. Jag har genom
min forskning de senaste aren borjat kartlagga en inflammatorisk process i framst
muskler men aven systemiskt hos barn med CP. Inom ramen for detta projekt har jag
i olika vavnader undersokt tecken till inflammation hos barn med CP och undersokt
om cirkulerande faktorer i blodet har en hammande effekt pa muskel- och skelett-
tillvaxt.

Metod:

Vi har tagit muskelprover fran barn med cerebral pares da de blivit opererade i sin
arm pga att muskulaturen blivit fér stram. Fran dessa muskler har vi renat fram
satellitceller, som vi sedan odlat fram for att studera vilka amnen dessa celler
producerar. Vi har aven tagit blodprover fran individer med CP och typiskt utvecklade
personer.

Resultat:

Vi har tidigare visat att muskulaturen hos barn med CP uttrycker hdgre nivaer av
inflammatoriska @mnen, cytokiner. Inom ramen for detta projekt har vi studerat om
dessa amnen aven lacker ut i cirkulationen. Vara resultat tyder pa att detta inte ar
fallet; cytokinerna TNF och IL-6 aterfanns bada i normala nivaer hos individer med
CP jamfort med TD.

Vi har aven studerat andra faktorer i cirkulationen som kan fungera som signalamnen
mellan celler. | blodet och fran satellitcellernas odlingsmedium har vi renat fram sma
membranblasor, sa kallade exosomer. Innehallet i dessa exosomer har vi analyserat
med RNAsekvensering och micro(mi)RNA array. Flera miRNA skiljer sig fran kontroll
och sammantaget skulle de kunna férklara en 6kad mangd kollagen, bindvav och
fibros i CP muskel samt en tillvaxthamning pa rérben.

Konklusion/betydelse:

Vara resultat tyder pa att muskulaturen hos barn med CP uttrycker hégre nivaer av
proinflammatoriska cytokiner an vad som ses hos TD barn. Detta verkar dock gj
paverka cytokinnivaerna i blodet. Vi har daremot sett att nivaerna av vissa sma
mikroRNA ar férandrade och att dessa skulle kunna ha inverkan pa stamceller i
muskeln, pa muskelns bindvavsinnehall och pa tillvaxtzonen hos skelettet.
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