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Streszczenie
Od odkrycia komórek macierzystych szpiku kostnego (BMMSCs) wielu badaczy skoncentro-
wało się na poszukiwaniu innych, łatwiej dostępnych źródeł mezenchymalnych komórek 
macierzystych (MSCs). Odnaleziono i wyizolowano komórki zdolne do samoodnawiania swojej 
puli, potencjale różnicowania w kierunku różnych linii komórkowych i zdolnościach immu-
nomodulacyjnych z zębów, więzadła ozębnowego i dziąsła. MSCs z jamy ustnej obejmują m.in. 
komórki macierzyste miazgi zębów (DPSCs), z ludzkich zębów mlecznych (SCHED), komórki 
macierzyste więzadła ozębnowego (PDLSCs), wierzchołkowej części brodawki zębowej (SCAP), 
komórki macierzyste woreczka zębowego (DFCs) i dziąsła (GMSCs). Obecnie jesteśmy świadkami 
olbrzymiej i stale rosnącej liczby badań naukowych prowadzonych na komórkach macierzy-
stych z jamy ustnej. Doświadczenia in vitro, na modelach zwierzęcych in vivo oraz badania 
przedkliniczne wykazały, że MSCs z jamy ustnej mogą znaleźć zastosowanie w stomatologii 
i medycynie regeneracyjnej. Jest wiele dowodów naukowych, które potwierdzają zdolności 
tych komórek do regeneracji rogówki, miazgi zębów, ubytków przyzębnych, defektów tkanki 
kostnej, chrzęstnej, ścięgien, nerwów, mięśni i komórek śródbłonka, jak również poprawy 
stanu klinicznego w przypadku schorzeń o tle immunologicznym i immunologiczno-zapalnym. 
W artykule omówiono najnowsze doniesienia naukowe dotyczące biologii i potencjału MSCs 
z jamy ustnej oraz możliwości ich zastosowania w terapii komórkowej, inżynierii tkankowej 
i medycynie regeneracyjnej. Szczegółowo omówiono GMSCs, które są źródłem o największej 
dostępności i najmniej obciążającej procedurze pobrania, a do tej pory nie zostały dobrze 
scharakteryzowane.

mezenchymalne komórki macierzyste • komórki macierzyste dziąsła • terapia komórkowa • regeneracja 
tkankowa

Summary

Since the discovery of bone marrow mesenchymal stem cells (BMMSCs), many researchers 
have focused their attention on new sources of mesenchymal stem cells (MSCs). Consequently, 
MSCs that display self-renewal capacity, multidifferentiation potential and immunomodulatory 
properties have been isolated from human oral tissues, including tooth, periodontal ligament, 
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Charakterystyka i rodzaje mezenChymalnyCh komórek 
maCierzystyCh 

Somatyczne komórki macierzyste znajdują się w tkan-
kach dorosłych organizmów i charakteryzuje je zdolność 
do samoodnawiania swojej puli (self-renewal capa-
city) oraz potencjał różnicowania w komórki określo-
nej tkanki czy narządu [90]. Ich główną rolą jest udział 
w miejscowych procesach naprawczych i regeneracyj-
nych. Ukierunkowane tkankowo komórki macierzyste 
można wyizolować z różnych miejsc: ze szpiku kostnego, 
z mięśni szkieletowych, z tkanki chrzęstnej, z błony 

maziowej, z tkanki tłuszczowej, z wątroby i z płuc, z tka-
nek mięśnia sercowego czy też z mleka ludzkiego, ale 
występują w tkankach w stosunkowo niewielkiej ilości 
[55].

Żródłem komórek macierzystych, które wzbudza naj-
większe zainteresowanie badaczy jest z całą pewnością 
szpik kostny, zawierający komórki macierzyste hemato-
poetyczne (krwiotwórcze) i komórki macierzyste niehe-
matopoetyczne (mezenchymalne komórki macierzyste) 
[4]. Duża plastyczność mezenchymalnych komórek 
macierzystych szpiku kostnego (BMSCs – Bone Marrow 

and gingiva. Oral MSCs involve dental pulp stem cells (DPSCs), stem cells from exfoliated deci-
duous teeth (SHED), periodontal ligament stem cells (PDLSCs), dental follicle stem cells (DFCs), 
stem cells from apical papilla (SCAP) and gingival stem cells (GMSCs). Current research on oral 
stem cells is expanding at an unprecedented rate. That being the case, a plethora of in vitro 
differentiation assays, immunodeficient animal transplantations and preclinical trials have 
demonstrated that these cells exhibit strong potential for both regenerative dentistry and 
medicine. Oral MSCs have proved their capability to repair cornea, dental pulp, periodontal, 
bone, cartilage, tendon, neural, muscle and endothelial tissues without neoplasm formation 
as well as to treat inflammatory diseases and immune disorders. This article describes the 
current understanding of oral MSCs and their prospective applications in cell-based therapy, 
tissue engineering and regenerative medicine. Special attention is placed on GMSCs as they 
are easily accessible and may be obtained in a convenient and minimally invasive way. 
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TNF – czynnik martwicy nowotworu; TSCL – rak płaskonabłonkowy kolczystokomórkowy języka; 
VEGF – naczyniowo-śródbłonkowy czynnik wzrostu.
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na pewnych szczeblach rozwoju organizmu, natomiast 
pozyskanie DPSCs, PDLSCs, ABMSCs i PDSCs wymaga 
przeprowadzenia inwazyjnych zabiegów chirurgicz-
nych. W przypadku DPSCs jest to związane z ekstrakcją 
zębów. Być może w przyszłości problem zostanie rozwią-
zany dzięki bankom komórkowym, w których komórki 
macierzyste z zębów mlecznych i stałych wymagających 
usunięcia, jak również z tkanek otaczających zęby będą 
mogły być poddane krioprezerwacji [3]. 

Źródłem o największej dostępności MSCs wydaje się 
dziąsło. W celu wyizolowania GMSCs należy wykonać 
jedynie zabieg biopsji dziąsła. Jest to co prawda zabieg 
inwazyjny, ale o bardzo małym zasięgu i minimalnym, 
praktycznie nieistotnym ryzyku wystąpienia powikłań. 
Miejsce dawcze goi się bardzo szybko, bez pozostawie-
nia blizny, co jest wiązane z osłabioną i krótką reakcją 
zapalną dziąsła, a także z podwyższonego stężenia anty-
fibrotycznego transformującego czynnika wzrostu β3 
(TGF-β3 – transforming growth factor) w stosunku do 
stężenia profibrotycznego transformującego czynnika 
wzrostu β1 (TGF-β1) [24].

komórki maCierzyste dziąsła (GmsCs) jako nowy rodzaj 
msCs z jamy ustnej

Przez wiele lat uważano, że komórki tworzące dzią-
sło, podobnie jak pozostałe struktury w obrębie jamy 
ustnej, pochodzą wyłącznie z grzebienia nerwowego, 
o czym świadczy ekspresja charakterystycznych marke-
rów przez fibroblasty dziąsłowe: nestyny, tubuliny-βIII, 
kwaśnego białka włókienkowego (GFAP – glial fibrillary 
acid protein) [49,62]. Najnowsze badania naukowe wyka-
zały jednak, że co prawda około 90% MSCs dziąsła ma 
pochodzenie ektodermalne, ale pozostałe 10% wywodzi 
się z mezodermy, co świadczy o heterogeniczności tych 
komórek i może odpowiadać za odmienne właściwości 
obu subpopulacji [101]. 

GMSCs wyizolowano przez rozplem fibroblastów dziąsło-
wych [29] z komórek uwolnionych z dziąsła metodą dez-
agregacji enzymatycznej [32,48,87,92,109], jak też metodą 
sortowania magnetycznego (MACS – magnetic activated 
cell sorting) z wykorzystaniem kuleczek magnetycznych 
opłaszczonych swoistymi przeciwciałami monoklonal-
nymi skierowanymi przeciwko antygenowi STRO-1 [23]. 
Nie wyjaśniono jeszcze, skąd pochodzą GMSCs, ale naj-
bardziej prawdopodobne wydaje się ich umiejscowienie 
w niszach okołonaczyniowych [13]. MSCs dziąsła wyizolo-
wano także z tkanek w stanie zapalnym [33]. 

Komórki macierzyste dziąsła charakteryzują się obecno-
ścią typowych dla MSCs markerów powierzchniowych: 
CD29 (integryna 1), CD44 (receptor kwasu hialuro-
nowego), CD73 (ekto-5’-nukleozydaza), CD90 (Thy-
1), CD105 (endoglina), CD 106 (VCAM-1 – vascular cell 
adhesion molecule-1), CD146 (perivascular cell marker), 
CD 166 (activated leukocyte cell adhesion molecule), 
STRO-1 (putative stem cell marker) i niezawierające epi-
topów: CD14, CD34, CD45, które są charakterystyczne 

Stem Cells, BMMSCs – Bone Marrow Mesenchymal Stem 
Cells) jest tak imponująca, że przez niektórych auto-
rów są traktowane jako komórki pluripotencjalne, które 
mogą różnicować się nie tylko w tkankę, z której pocho-
dzą, ale także w komórki i tkanki wywodzące się z innych 
listków zarodkowych w procesie zwanym transdyferen-
cjacją [9]. 

Trudności związane z izolacją BMSCs sprawiły, że zaczęto 
poszukiwać nowych źródeł MSCs o większej dostępności 
i mniej obciążającym dla pacjenta sposobie pozyskania. 
International Society for Cell Therapy (ISCT) w 2006 r. 
przedstawiło trzy warunki, których spełnienie pozwala 
określić, czy dana komórka może być włączona do puli 
mezenchymalnych komórek macierzystych (MSCs – 
mesenchymal stem cells) [20] Pierwszym z nich jest 
zdolność przylegania do podłoża (plastic adherence), 
kolejnym występowanie na błonie komórkowej spe-
cyficznej kombinacji antygenów powierzchniowych: 
CD73+, CD90+, CD105+, CD11ß-, CD14-, CD19-, CD34-, CD45-, 
CD79α-, HLA klasy II – i ostatnim potencjał różnicowa-
nia w kierunku co najmniej trzech linii komórkowych 
in vitro (osteoblastów, adipocytów, chondroblastów). 
Linie komórkowe MSCs pozwalają na pozyskanie poje-
dynczych fibroblastycznych komórek o wydłużonym 
kształcie z centralnie umiejscowionym jądrem komór-
kowym zdolnych do formowania hodowli – CFU-Fs, 
a ich potencjał wzrostowy i proliferacyjny określa się za 
pomocą różnic w czasach podwojenia (PDT – population 
doubling time) [7]. Specyficzne warunki prowadzenia 
hodowli komórkowych i wykorzystanie odpowiedniej 
stymulacji, powodują różnicowanie MSCs w odmienne 
linie komórkowe, służące do oceny potencjału różnico-
wania in vitro. 

Bogatym rezerwuarem MSCs okazała się jama ustna [21]. 
Gronthos i wsp. [36] już w 2000 r. pozyskali MSCs z mia-
zgi zębów stałych i nazwali je komórkami macierzystymi 
miazgi zęba (DPSCs – Dental Pulp Stem Cells). W dalszej 
kolejności wyizolowano komórki macierzyste z ludzkich 
zębów mlecznych (SHED – Stem Cells from Human Exfo-
liated Deciduous Teeth), komórki macierzyste więzadła 
ozębnowego (PDLSCs – Periodontal Ligament Stem Cells), 
komórki macierzyste woreczka zębowego (DFCs – Dental 
Follicle Stem Cells), komórki macierzyste kości wyrostka 
zębodołowego (ABMSCs – Alveolar Bone Marrow Stem 
Cells) i komórki macierzyste wierzchołkowej części bro-
dawki zębowej (SCAP – Stem Cells of the Apical Papilla) 
[63,66,67,78,81]. W ostatnich latach zidentyfikowano 
nowe źródła komórek macierzystych w obrębie jamy 
ustnej – dziąsło, w którym odnaleziono GMSCs (GMSCs – 
Gingival Mesenchymal Stem Cells) oraz okostną, z której 
wyizolowano PDSCs (PDSCs – Periosteum-derived Stem 
Cells) [28,65]. MSCs z jamy ustnej można podzielić na 
„zębowe” (zdolne do tworzenia kompleksów zębinowo-
-miazgowych), do których zaliczyć należy: DPSCs, SHED 
i SCAP, a także na „niezębowe” (nietworzące komplek-
sów zębinowo-miazgowych): PDLSCs i GMSCs. Jednak 
dostępność wymienionych komórek także jest ograni-
czona, SHED, DFCs i SCAP można wyizolować jedynie 
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ultradźwiękami (LIPU – low intensity pulsed ultraso-
und) [22]. W warunkach hodowli promujących różnico-
wanie w kierunku endodermalnych linii komórkowych 
na szkiełkach pokrytych fibronektyną GMSCs wyka-
zywały ekspresję Sox17, Foxα2, CRCX4 i CD31 [109]. 
GMSCs hodowane na podłożu kondycjonowanym ETGC-
-CM (embryonic tooth germ cell-conditioned medium) 
cechowały się podwyższoną ekspresją fosfatazy zasado-
wej (ALP – alkaline phosphatase), osteopontyny (OPN 
– osteopontin), kostnej sialoproteiny (BSP – bone sia-
loprotein) i białka matrycy zębiny (DMP-1 – dentin 
matrix protein), co świadczy o ich potencjale odontoge-
nicznym [32]. Różnicowanie in vitro oraz in vivo komó-
rek macierzystych dziąsła i innych MSCs z jamy ustnej 
przedstawiono w tabeli 1. Natomiast tabela 2 przybliża 
ekspresję markerów tkankowoswoistych i zmiany zacho-
dzące w morfologii komórek i obrazie kolonii pod wpły-
wem odpowiedniej stymulacji.

Obecnie jest niewiele badań, które porównują poten-
cjał różnicowania GMSCs z potencjałem innych komórek 
macierzystych. Yang i wsp. [105] wykazali, że potencjał 
różnicowania PDLSCs jest większy niż GMSCs. Doda-
nie do hodowli czynnika martwicy nowotworu TNF-α 
(tumor necrosis factor α) i IL-1β wpływało w sposób 
znaczący na zmniejszenie potencjału proosteogenicz-
nego i proadipogenicznego PDLSCs. Podobną inhibicję 
uzyskano w przypadku GMSCs, jednak była ona słabsza 
niż w przypadku PDLSCs, co świadczy o tym, że poten-
cjał różnicowania GMSCs jest mniej zależny od zmian 
zapalnych w środowisku tych komórek. Li i wsp. [58] 
potwierdzili, że potencjał różnicowania GMSCs pocho-
dzących z tkanek objętych procesem zapalnym jest 
zmniejszony, przy jednocześnie zwiększonej ekspresji 
metaloproteinazy 1 i metaloproteinazy 2 (MMP – matrix 
metalloproteinases), IL-1, IL-6, TNF-α i kolagenu typu 
I w porównaniu z GMSCs pochodzącymi ze zdrowych 
tkanek. Dodanie do hodowli EMD zwiększało potencjał 
osteogeniczny GMSCs, na co wskazywała zwiększona 
ekspresja ALP, osoteokalcyny (OCN – osteocalcin) i ame-
loblastyny (AMBN – ameloblastin) [97].

Po podskórnej implantacji myszom poddanym immu-
nosupresji GMSCs formowały tkankę łączną włókni-
stą przypominającą dziąsło [33]. Natomiast, gdy GMSCs 
były poddane uprzedniej inkubacji w warunkach pro-
mujących potencjał osteogeniczny, a następnie implan-
towane podskórnie myszom na odpowiednim nośniku 
(materiał kościozastępczy), wytwarzały po 8-10 tygo-
dniach tkankę zmineralizowaną przypominającą kość 
[88,105]. Zorin i wsp. [114] jako rusztowanie i nośnik dla 
GMSCs wykorzystali materiał ceramiczny (OCP – octacal-
cium phosphate ceramic). Jednak w literaturze tematu 
można znaleźć także doniesienia, które negują wytwa-
rzanie kości przez implantowane GMSCs w warunkach 
in vivo [109]. 

Wang i wsp. [92] wykazali, że po implantacji GMSCs na 
nośniku kolagenowym szczurom, w obrębie sztucznie 
wypreparowanych ubytków kostnych w żuchwie docho-

dla hematopoetycznych komórek macierzystych 
[87,88,92,105,109]. GMSCs wykazują także wysoką eks-
presję markerów typowych dla komórek macierzy-
stych: Oct4 (octamer-binding transcription factor), 
Sox2, Nanog, Nestyna, SSEA-4 (stage-specific embry-
onic antigen), CD146 (MCAM – melanoma cell adhesion 
molecule), CD166, CD271 (receptor neurotrofiny P75) 
i komórek mezenchymalnych: wimentyna [48]. GMSCs 
zachowują ekspresje cząsteczek CD aż w 85% po pasażu 
16, co świadczy o dużej stabilności hodowli tych komó-
rek [33].

Kolonie GMSCs w mikroskopie świetlnym składają się 
z wydłużonych komórek, przypominających fibroblasty 
i są homogennne już w hodowli pierwotnej, w przeci-
wieństwie do BMSCs, które uzyskują homogennność po 
2-3 pasażach, a w koloniach długoczasowych są niesta-
bilne [88]. GMSCs cechuje także większy potencjał wzro-
stowy i proliferacyjny – ich PDT wynosi 39,6±3,2 godziny 
w porównaniu z 80,4±1,2 godziny dla BMSCs [88]. Zasto-
sowanie pochodnych matrycy szkliwnej (EMD – ena-
mel matrix derivatives) zwiększało proliferację GMSCs 
in vitro [97]. Czas podwojenia GMSCs jest także krótszy 
niż PDLSCs [105]. Podobnie zdolność do formowania 
kolonii GMSCs jest większa niż PDLSCs, ponieważ liczba 
kolonii po 14 dniach inkubacji wynosiła odpowiednio dla 
obu linii komórkowych 23,5±3,2% i 12,9±0,6% (P<0,001), 
co można tłumaczyć dużymi zdolnościami regeneracyj-
nymi komórek dziąsła w porównaniu z komórkami ozęb-
nej [32,105]. Potwierdza to także wyższy odsetek GMSCs 
w fazach S i G2 interfazy (48,4%) w odniesieniu do PDL-
SCs (19,46%) [32]. Można też przypuszczać, że komórki 
macierzyste pochodzące z tkanek rozwijających się, 
które są we wcześniejszych fazach zróżnicowania komór-
kowego – SCAP, DFCs – będą wykazywały większą zdol-
ność do formowania kolonii niż GMSCs, chociaż obecnie 
nie dysponujemy żadnymi dowodami naukowymi [86]. 
Mimo dużej aktywności proliferacyjnej, kariotyp GMSCs 
po rozplemie ex vivo pozostaje niezmieniony (2n, n=23), 
co potwierdza dużą stabilność genetyczną tych komórek 
[88]. GMSCs nie ulegają także transformacji.

GMSCs, pod wpływem odpowiedniej stymulacji i ściśle 
określonych warunków prowadzenia hodowli, podob-
nie jak wszystkie MSCs, mogą różnicować w kierunku 
tkanki kostnej, tkanki tłuszczowej i tkanki chrzęstnej 
in vitro [15,23,27,29,32,33,48,65,92,97,105]. Ferré i wsp. 
[27] wykazali, że część GMSCs po 3 tygodniach hodowli 
indukującej potencjał chondrogeniczny wykazywała 
wysoką ekspresję kadheryny 11, która jest silnym mar-
kerem synowiocytów. GMSCs mogą różnicować się w kie-
runku tkanki nerwowej [22,97,101,109] oraz w komórki 
śródbłonka [109]. GMSCs pochodzące z grzebienia ner-
wowego są bardziej zdolne do różnicowania w kierunku 
tkanki chrzęstnej, a w warunkach hodowli promujących 
potencjał neurogeniczny wykazują wyższą ekspresję 
markerów charakterystycznych dla tkanki nerwowej: 
tubuliny-β, nestyny i neurofilamentu M, w porówna-
niu do GMSCc pochodzących z mezodermy [101]. Poten-
cjał neurogeniczny GMSCs in vitro zwiększała stymulacja 
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Tabela 1.  Charakterystyka komórek macierzystych dziąsła (GMSCs) w porównaniu z innymi wybranymi mezenchymalnymi komórkami macierzystymi (MSCs) – 
markery powierzchowne, potencjał różnicowania in vitro i in vivo

Rodzaj komórek 
macierzystych

Markery powierzchowne Potencjał różnicowania Piśmiennictwo

GMSCs

CD29, CD44, CD73, CD90, 
CD105, CD106, CD146, 

CD166, STRO-1, OCT4, SOX2, 
SSEA4

In vitro: osteogeniczność, adipogeniczność, 
chondrogeniczność, neurogeniczność, różnicowanie do 

odontoblastów i śródbłonka 

In vivo: formowanie tkanki łącznej włóknistej, 
kości, chrząstki, komórek mięśniowych, regeneracja 
przyzębia z odtwarzaniem kości, cementu i włókien 

ozębnej

[36]
[28]
[40]
[35]
[21]
[29]
[22]
[23]
[14]
[93]
[24]
[30]

[20,25,26,31,32,41], 

PDSCs
CD73, CD90, CD105, CD166, 

KDR/Flk1, Flt1, niska 
ekspresja CD9

In vitro: osteogeniczność, adipogeniczność, 
chondrogeniczność

In vivo: różnicowanie do osteoblastów i formowanie 
kości

[12,15,84]

DPSCs

CD9, CD10, CD13, CD29, 
CD44, CD59, CD73, CD90, 

CD105, CD106, CD146, 
CD166, CD271, OCT3/4, 

SOX2, SSEA4, STRO-1

In vitro: osteogeniczność, adipogeniczność, 
chondrogeniczność, neurogeniczność, miogeniczność, 

różnicowanie do hepatocytów, kardiomiocytów, 
melanocytów, odontoblastów

In vivo: formowanie kości, komórek tłuszczowych, 
komórek mięśniowych, komórek nerwowych, 

regeneracja rogówki oka, formowanie zębiny, tworzą 
kompleks miazgowo-zębinowy, regeneracja przyzębia 

z odtwarzaniem kości, cementu i włókien ozębnej

[105]
[83]
[95]
[7]

[106]
[110]

[8,114] 
[108]
[111]
[81]
[98]
[69]
[33]
[96]
[75]
[94]
[97]
[89]

SHED

CD13, CD29, CD31, CD44, 
CD56. CD73. CD90, CD105, 

CD146, CD166, STRO-1, 
VEGFR2, VE-kadheryna

In vitro: osteogeniczność, adipogeniczność, 
chondrogeniczność, neurogeniczność, miogeniczność, 

różnicowanie do odontoblastów i śródbłonka

In vivo: formowanie kości, regeneracja rogówki, 
różnicowanie do odontoblastów i śródbłonka, 
formowanie zębiny, nie tworzą kompleksów 

miazgowo-zębinowych 

[16]
[67]
[74]

[113]
[107]
[111]
[54]
[10]
[99]
[86]

PDLSCs

CD9, CD10, CD13, CD29, 
CD 44, CD59, CD73, CD90, 

CD105, CD106, CD146, 
CD166, STRO-1,STRO-3, 
OCT3/4, SSEA4, SOX2+

In vitro: osteogeniczność, adipogeniczność, 
chondrogeniczność, neurogeniczność, miogeniczność, 

cementogeniczność

In vivo: formowanie kości, chrząstki, regeneracja 
przyzębia z odtwarzaniem kości, cementu i włókien 

ozębnej

[83]
[7]

[93]
[12]
[87]

[13,33,75]
[75]
[31]
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Reasumując można stwierdzić, że GMSCs stanowią grupę 
komórek o możliwościach potencjalnego zastosowania 
w leczeniu regeneracyjnym. Koncepcja wykorzystania 
GMSCs budzi duże nadzieje dotyczące ich wykorzysta-
nia terapeutycznego nie tylko w leczeniu zapaleń przy-
zębia (regeneracja ubytków kostnych), ale także chorób 
ogólnoustrojowych (choroby kości i stawów, schorzenia 
neurologiczne). 

właśCiwośCi immunomodulaCyjne GmsCs 

Wielu badaczy wykazało, że GMSCs, podobnie jak inne 
mezenchymatyczne komórki macierzyste, mają właści-
wości immunomodulacyjne i mogą wyciszać odpowiedź 
immunologiczną układu odpornościowego [18,19,51,59,
60,61,68,74,89,91,103,113,178]. Wyniki tych prac zebrano 
i przedstawiono w tabeli 3. 

Mechanizmy biologiczne determinujące potencjał 
immunomodulacyjny GMSCs są bardzo złożone. Naj-
ogólniej rzecz ujmując, są to wielopłaszczyznowe szlaki 
syntezy różnorodnych rozpuszczalnych czynników 
modulujących: 2,3-dioksygenazy indoleaminy (IDO – 
indoleamine 2,3 – dioxygenase), IL-10, prostaglandyny 2 
(PGE2 – prostaglandine 2) i szeroko rozumiane interakcje 
między GMSCs a komórkami układu immunologicznego: 
komórkami dendrytycznymi, makrofagami, komórkami 
tucznymi, limfocytami T CD8(+) i T(H)-17 [84,87,108]. 
GMSCs w warunkach in vitro sprzyjały polaryzacji feno-
typowej makrofagów prozapalnych M1 w kierunku 
komórek M2 o właściwościach przeciwzapalnych, przez 
zwiększenie ekspresji receptora mannozy (MR – man-
nose receptor, CD206) [111]. Komórki M2 charakteryzo-
wały się zmniejszoną syntezą IL-6 i TNF-α i zwiększoną 
ekspresją IL-10. Sekrecja TNF-α na niskim poziomie była 
związana z zaburzoną aktywacją czynnika transkryp-

dziło do regeneracji tkanki kostnej po 2 miesiącach od 
implantacji. Potencjał regeneracyjny PDLSCs był większy 
niż GMSCs, gdy jako nośnik wykorzystano zmodyfiko-
wane mikrosfery alginianowe (RGD – modified alginate 
microspheres) [69]. Natomiast Fawzy El-Sayed i wsp. [40] 
implantowali GMSCs na rusztowaniu kolagenowym lub 
materiale kościozastęprczym (DBCB) w obrębie ubytków 
kostnych w przyzębiu i uzyskali pełną regenerację utra-
conych tkanek, obserwując odtwarzanie kości, cementu 
i włókien więzadła ozębnowego. W jednym z najnow-
szych badań Xu i wsp. [100] po dożylnej administracji 
GMCSs myszom C57BL/6J z wypreparowanymi ubytkami 
kostnymi w żuchwie zaobserwowali zjawisko „homingu” 
komórkowego, ponieważ GMSCs zostały nie tylko ziden-
tyfikowane w ubytkach kostnych, ale również promo-
wały regenerację defektów. Nie w pełni zrozumiałe jest 
pobudzanie angiogenezy przez GMSCs. Hodowle komó-
rek dziąsła syntetyzują angiogeniczne czynniki wzro-
stu: naczyniowo-śródbłonkowy czynnik wzrostu (VEGF 
– Vascular Endothelial Growth Factor), IL-8, białko che-
motaktyczne monocytów 1 (MCP-1 – Monocyte Chemo-
tactic Protein 1) i stymulują wzrost komórek śródbłonka 
in vitro. Nie można jednak stwierdzić, czy zdolności te 
są przypisane GMSCs, fibroblastom dziąsłowym, a może 
nawet innym komórkom składowym dziąsła.

GMSCs uprzednio poddane inkubacji w obecności deksa-
metazonu, a następnie wszczepiane podskórnie myszom 
SCID formowały nowotwory mieszane (o składowych 
wywodzących się z dwóch listków zarodkowych: mezo-
dermy i ektodermy), które zawierały tkankę tłuszczową, 
komórki mięśni poprzecznie prążkowanych, chrząstkę, 
tkankę kostną, nabłonkową i nerwową. [62]. Badanie 
potwierdziło, że GMSCs mogą ulegać różnicowaniu do 
tkanek pochodzących zarówno z mezodermy, jak też 
z ektodermy.

Rodzaj komórek 
macierzystych

Markery powierzchowne Potencjał różnicowania Piśmiennictwo

SCAP

CD13, CD24, CD29, CD44, 
CD51, CD56, CD61, CD73, 

CD90, CD105, CD106, CD146, 
CD166, 

In vitro: osteogeniczność, adipogeniczność, 
neurogeniczność, formowanie zębiny, różnicowanie do 

hepatocytów

In vivo: formowanie zębiny, tworzą kompleks 
miazgowo-zębinowy, regeneracja przyzębia 
z odtwarzaniem cementu i włókien ozębnej 

[78]
[68]
[13]
[88]
[33]

ABMSCs
CD13, CD29, CD44, CD71, 

CD73, CD90, CD105, CD146, 
CD166

In vitro: osteogeniczność, adipogeniczność, 
chondrogeniczność

In vivo: formowanie kości

[9]

DFCs

CD8b, CD9, CD10, CD13, 
CD26, CD29, CD44, CD53, 
CD56, CD59, CD73, CD90, 

CD105, CD106, CD166, 
CD271, CD134, STRO-1, 

OCT4, SSEA4, TRA1-60, TRA1-
81, Brn3a, Tuj1, SMA

In vitro: osteogeniczność, adipogeniczność, 
chondrogeniczność, neurogeniczność, różnicowanie do 

hepatocytów, cementogeniczność

In vivo: formowanie kości, komórek tłuszczowych, 
regeneracja przyzębia z odtwarzaniem kości, cementu 

i włókien ozębnej

[34]
[80]
[11]
[33]
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Tabela 2. Kierunki różnicowania mezenchymalnych komórek macierzystych (MSCs), czynniki indukcyjne, ekspresja specyficznych markerów, zmiany w hodowli komórek

Kierunek 
różnicowania MSCs

Czynniki indukcyjne Ekspresja markerów Zmiany w hodowli komórek Piśmiennictwo

osteogeniczne

deksametazon,
β-glicerofosforan,

kwas 2-fosforanowo-L-askorbinowy,
białko morfogenetyczne kości 2  

– BMP-2,
białko morfogenetyczne kości 6  

– BMP-6,
białko morfogenetyczne kości 7  

– BMP-7,
białko matrycy zębiny 1 – DMP1, 
czynnik wzrostu fibroblastów – 

FGF-2

fosfataza zasadowa – ALP,
kolagen typu I – Col I,
osteokalcyna – OCN,

kostna sialoproteina – BSP, 
ameloblastyna – AMBN, 

cbfα-1,
Runx2

obecność zewnątrzkomórkowych
ognisk mineralizacji po barwieniu 

alizaryną

[28]
[35]

[22,23,32,84, 
85,89,91] 

adipogeniczne
indometacyna,
hydrokortyzon, 

izobutylometylksantyna (IBMX)

receptor aktywowany 
przez proliferatory 

receptorów peroksysomów 
γ – PPARγ,

białko adipocytarne 2

obecność kropli tłuszczu 
w cytoplazmie komórek po barwieniu 

czerwienią oleistą O lub czernią 
Sudan

[28]
[35]
[22]
[23]

[31,32,87,89,93]

chondrogeniczne

transformujący czynnik wzrostu 
β1 – TGF-β1,

transformujący czynnik wzrostu 
β3 – TGF-β3

białko morfogenetyczne kości 
6 – BMP-6

agrekan – ACAN,
kolagen typu II – COL II,

SOX9

komórki odkładają 
glikozaminoglikany (siarczan 

chondroityny, agrekan), których 
wykrycie umożliwia błękit alcjański; 

barwienie immunochemiczne 
uwidocznia kolagen typu II

[28]
[114]
[23]
[87]
[31]

neurogeniczne

witamina B12,
epidermalny czynnik wzrostu – EGF,

czynnik wzrostu fibroblastów – 
b-FGF, ITS,

merkaptofenol β – β-BME

nestyna,
βIII-tubulina, kwaśne biało 

włókienkowe (GFAP),
neurofilament 160/200 
(NF-M), NF-200, MAP2

barwienie błękitem toluidyny 
obrazuje komórki morfologicznie 

podobne do neuronów; barwienie 
immunohistochemiczne uwidocznia 

kwaśnie białko włókienkowe GAP

[34]
[36]
[10]
[33]
[32]
[26] 

miogeniczne 5-aza-2’-deoksycytydyna – 5-Aza

desmina, troponina T,
łańcuchy ciężkie miozyny 

ß – ßMHC, regulacyjne 
łańcuchy lekkie miozyny 

– Myl2

w cytoplazmie komórek widoczne 
struktury przypominające 

mikrotubule

[54]
[87]
[89]

odontogeniczne
podłoże kondycjonowane ETGC-CM, 

nośnik: HA/TCP, zębina ludzka

fosfataza zasadowa-ALP,
kostna sialoproteina – BSP, 

osteopontyna – OPN, 
białko matrycy zębiny 

– DMP

różnicowanie do odontoblastów, 
odkładanie zębiny, tworzenie 

kompleksów miazgowo-zębinowych

[66]
[83]
[67]
[22]
[70]

[7,10,68,69]

cementogeniczne  
nośnik: HA/TCP,

Bio-Oss®, mikrosfery alginianowe

fosfataza zasadowa-ALP,
kolagen typu I – Col I,
osteokalcyna – OCN,
ostepontyna – OPN,

Runx2,
kolagen typu III – Col III

różnicowanie do cementoblastów 
i wytwarzanie cementu 

korzeniowego obcowłóknistego

[76]
[42]
[40]

[12,25,39,41, 
78,81,82] 
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immunokompetentnych przez szlak Coxs/PGE2, aku-
mulację limfocytów Treg i wzrost ekspresji IL-10 
[10,84,101,109]. Tang i wsp. [87] po dożylnej administracji 
GMSCs myszom z allotransplantami skóry zaobserwowali 
wyciszenie odpowiedzi immunologicznej przez upregula-
cję Treg. Podobnie Jiang i wsp. [47] wykazali supresorowy 
efekt GMSCs na procesy zapalne w obrębie uszkodzonej 
skóry, zmniejszenie syntezy TNF-α i pobudzenie ekspresji 
IL-10. Chen i wsp. [10] opisali, że w indukowanym zapa-
leniu stawów (CIA – collagen induced arthritis) GMSCs in 
vivo aktywowały limfocyty T regulatorowe (Treg) CD4+C-
D39+FoP3+ i zmniejszały wytwarzanie cytokin zapalnych: 
interferonu γ (IFN-γ – interferon-γ) i IL-17A. GMSCs 
brały również udział w syntezie proteiny TSG-6 (tumor 
necrosis factor (TNF)-α-stimulated protein 6), która 
wpływa modulatorowo na kaskadę cytokin prozapal-
nych i przyspiesza gojenie tkanek [60]. GMSCs podawane 
w postaci sferoidów 3D zmniejszały objawy zapale-
nia jamy ustnej indukowanego chemioterapią u myszy 

cyjnego NF-κB p50, a skutkiem wszystkich opisanych 
procesów była osłabiona infiltracja komórek immunolo-
gicznie kompetentnych. Hipoksja nasilała supresorowy 
wpływ GMSCs na obwodowe komórki jednojądrzaste 
krwi (PBMCs – peripheral blood mononuclear cells) 
poprzez ekspresję ligandu Fas (FasL) [47]. W innym bada-
niu GMSCs inhibowały syntezę cytokin prozapalnych 
przez komórki tuczne za pomocą sprzężenia zwrotnego 
TNF-α/PGE2 [84]. GMSCs pochodzące z grzebienia ner-
wowego prezentowały większą immunosupresyjność, 
co objawiało się większymi zdolnościami do wywoływa-
nia apoptozy aktywnych limfocytów T, w porównaniu 
z GMSCs pochodzącymi z mezodermy [101]. 

Po dożylnej aplikacji GMSCs obserwowano supresję 
ogólnoustrojowych procesów zapalnych: zapalenia sta-
wów, alergii kontaktowej (CHS – contact hypersensiti-
vity) i zapalenia jelita grubego na modelach zwierzęcych 
dzięki modulowaniu przez GMSCs funkcji komórek 

Tabela 3. Właściwości immunomodulacyjne mezenchymalnych komórek macierzystych (MSCs) z jamy ustnej

Rodzaj komórek 
macierzystych

Właściwości immunomodulacyjne Piśmiennictwo

GMSCs

1) regulowanie syntezy rozpuszczalnych czynników modulujących: 
IDO, Il-10, Il-17A, TNF-α, PGE2, IFN-γ, TSG-6
2) inhibicja PBMCs poprzez ekspresję FasL

3) pobudzanie polaryzacji fenotypowej makrofagów M1 w kierunku 
komórek M2 poprzez zwiększenie ekspresji CD206

4) inhibicja syntezy cytokin prozapalnych przez komórki tuczne 
w wyniku sprzężenia zwrotnego TNF-α/PGE2

5) aktywacja limfocytów Treg i zmniejszenie syntezy IFN-γ i IL-17A,6) pobudzanie syntezy 
reaktywnych form tlenu, HIF-1, HIF-2α i mitochondrialnej dysmutazy ponadtlenkowej, 

co zwiększa oporność komórek na apoptozę indukowaną stresem oksydacyjnym
7) supresja ogólnoustrojowych procesów zapalnych: zapalenia stawów, 
CHS, zapalenia jelita grubego, uszkodzeń skóry, zapalenia jamy ustnej 

indukowanego chemioterapią in vivo na modelu zwierzęcym
8) G-MSCFLT indukowały apoptozę komórek nowotworowych TSCC (linii Tca8113 i Cal27) in vivo

[60]
[59]
[58]
[55]
[24]
[62]
[20]
[26]
[56]

DPSCs

1) supresja proliferacji limfocytów T oraz aktywacja apoptozy limfocytów T
2) hamowanie podziałów PBMCs przez sekrecję IFN-γ

3) upregulacja syntezy TGF-ß i IL-6
4) supresja zapalenia jelit in vivo na modelu zwierzęcym

[49]
[50]
[51]

[53]

SHED
1) supresja różnicowania limfocytów Th17 i pobudzanie limfocytów Treg

2) supresja ogólnoustrojowych procesów zapalnych związanych z dystrofią mięśniową (GRMD) 
i toczniem rumieniowatym (SLE) in vivo na modelu zwierzęcym

[54]

[52]

PDLSCs

1) synteza rozpuszczalnych czynników modulujących: IDO, TGF-ß, HGF, IL-6
2) indukcja anergii limfocytów T przez syntezę PGE2

3) hamowanie proliferacji, różnicowania i migracji limfocytów T przez PD-1, 
w następstwie limfocyty B wytwarzały zmniejszoną ilość: IgM, IgG, IgA
4) PDLSCs z tkanek zmienionych zapalnie miały zmniejszony potencjał 

immunosupresyjny (osłabiona indukcja limfocytów Treg, supresja 
różnicowania limfocytów Th17, zmniejszona sekrecja IL-10 i – 17)

[42]
[46]
[47]
[51]

SCAP
1) supresja proliferacji limfocytów T,

2) hamowanie mieszanej reakcji limfocytów (MLR)
[43]

DFCs
1) synteza TGF-ß i supresja PBMCs,

2) agoniści TLR3 i TLR4 zwiększały sekrecję TGF-ß oraz IL-6 przez DFCs
[48]
[50]
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[5,12,40,56]. SHED nie organizowały jednak funkcjonal-
nych kompleksów zębinowo-miazgowych [66]. Goller 
i wsp. [30] potwierdzili, że modyfikacja bloczków zębi-
nowych używanych jako rusztowanie z użyciem kwasu 
etylenodiaminotetraoctowego (EDTA – ethylenediamie-
tetraacetic acid) przyczyniała się do poprawy organizacji 
implantowanych komórek. Większe trudności są zwią-
zane z regeneracją miazgi zęba ze względu na jej ogra-
niczone unaczynienie, jednak najnowsze doniesienia 
naukowe wskazują, że jest to możliwe z użyciem DPSCs 
i SCAP [41,42,71], jak również kompleksów komórkowych 
(konstrukty miazgi) uzyskanych przez rozplem SHED in 
vitro na rusztowaniach z kwasu polimlekowego z dodat-
kiem białka morfogenetycznego kości 2 (BMP – bone 
morphogenetic protein) i TGF-ß1 [104]. Uzyskano pełną 
regenerację miazgi i kompleksu zębinowo-miazgowego 
w zębach z zakończonym rozwojem korzeni u psów, gdy 
w miejsce utraconej tkanki implantowane były DPSCs 
wraz z czynnikiem stymulującym wzrost kolonii granu-
locytów (G-CSF – granulocyte-colony stimulating factor) 
[42,71]. DPSCs różnicowały się w funkcjonalne odonto-
blasty, które cechowała wysoka ekspresja swoistych 
markerów – enamelizyny i MMP 20. 

Niektórzy autorzy udowodnili także, że możliwa jest 
regeneracja kompletnych korzeni zębów z użyciem 
MSCs. Sonoyama i wsp. [81] zastosowali w tym celu kom-
pleks SCAP i PDLSCs, natomiast Yang i wsp. [104] DFCs 
na rusztowaniu TDM (treated dentin matrix). W jed-
nym z najnowszych badań allogenne DPSCs/PDLSCs na 
nośniku HA/TCP wszczepiane w sztucznie wypreparo-
wane zębodoły u świń umożliwiły prawidłowy rozwój 
korzeni zębów, które po obciążeniu koronami protetycz-
nymi zachowywały pełną funkcjonalność [96].

Inną możliwością użycia MSCs jest leczenie zapaleń przy-
zębia, w wyniku których dochodzi do utraty struktur 
utrzymujących zęby w zębodole: kości wyrostka zębodo-
łowego, wiązadła ozębnowego i cementu korzeniowego. 
Badania naukowe wykazały, że z użyciem PDLSCs na 
nośniku HA/TCP [78], jak również filmów komórkowych 
PDLSCs możliwa jest pełna regeneracja tkankowych 
ubytków periodontologicznych na modelu zwierzę-
cym [1,18] i ludzkim [26]. Potencjał regeneracyjny PDL-
SCs nasilał się po inkubacji tych komórek w środowisku 
zawierającym witaminę C, co prowadziło do zwiększenia 
aktywności telomerazy [95]. Han i wsp. [38] udowodnili, 
że SCAP także mają potencjał cementogeniczny in vitro 
oraz in vivo. Najnowsze doniesienia wskazują, że wyko-
rzystanie DPSCs oraz DFCs również przyczyniało się do 
regeneracji kości, więzadła zębodołowego i cementu 
korzeniowego po implantacji tych komórek w miejsce 
defektów tkankowych [37,53,100,107]. 

W procesach naprawczych i regeneracyjnych kości 
główną rolę odgrywa waskularyzacja, która poprzedza 
formowanie tkanki zmineralizowanej. Wszystkie MSCs 
z jamy ustnej pod wpływem odpowiedniej stymulacji in 
vitro oraz na modelach in vivo różnicują się w kierunku 
tkanki kostnej [11,23,27,28,29,32,33,36,48,50,53,69,76,

[61]. U podłoża tych obserwacji leżały: zwiększona syn-
teza reaktywnych form tlenu, czynnika indukowanego 
hipoksją (HIF-1 – hypoxia-inducible factor) i HIF-2α oraz 
mitochondrialnej dysmutazy ponadtlenkowej, co przy-
czyniało się do zwiększonej oporności komórek na apop-
tozę indukowaną stresem oksydacyjnym.

Wyniki najnowszych badań wskazują na właściwości 
przeciwnowotworowe GMSCs [98]. Xia i wsp. [98] wyka-
zali, że GMSCs in vitro migrowały w kierunku komórek 
nowotworowych raka płaskonabłonkowego kolczystoko-
mórkowego języka (TSCC – tonque squamous cell carci-
noma) linii Tca8113 i Cal 27. Po transdukcji TRAIL (TNF-α 
– related apoptosis-inducing ligand) lentiwirusem (LV) 
GMSCs indukowały apoptozę komórek nowotworowych. 
Właściwości te utrzymywały się in vivo u myszy po admi-
nistracji transdukowanych GMSCs wraz z komórkami 
TSCC. Badanie wskazuje na potencjalne wykorzystanie 
komórek macierzystych dziąsła jako nośnika w terapii 
genowej nowotworów. 

Być może właściwości immunomodulacyjne, immu-
nosupresyjne i przeciwzapalne GMSCs pozwolą na ich 
wykorzystanie w terapii komórkowej chorób o tle immu-
nologicznym i immunologiczno-zapalnym w przyszłości.

możliwośCi wykorzystania komórek maCierzystyCh z jamy 
ustnej w stomatoloGii oraz w medyCynie reGeneraCyjnej

W stosunku do MSCs, jako narzędzi terapeutycznych, 
stawiane są bardzo wysokie oczekiwania w postaci nie 
tylko terapii komórkowej, ale również inżynierii tkan-
kowej i medycyny regeneracyjnej. Wśród niewątpliwych 
korzyści takiego postępowania należy wymienić pełno-
wartościową regenerację tkankową bez formowania tka-
nek bliznowatych, zmniejszoną chorobowość związaną 
z preparacją okolicy biorczej w odniesieniu do pozyski-
wania przeszczepów autogennych, minimalne ryzyko 
wystąpienia reakcji autoimmunologicznych i transmisji 
infekcji. 

Dowody naukowe wskazują na nieco odmienne wła-
ściwości MSCs z jamy ustnej w odniesieniu do BMSCs, 
a mianowicie na ich silniejsze ukierunkowanie odon-
togeniczne w porównaniu z potencjałem osteogenicz-
nym oraz zdolności różnicowania w kierunku komórek 
nerwowych [46,83]. Cech charakterystycznych komórki 
te mogą nabywać już na etapie odontogenezy, podczas 
której złożone oddziaływania między komórkami ekto-
dermalnymi i ektomezenchymalnymi prowadzą do 
tworzenia zębów i kształtowania ukierunkowania tkan-
kowego MSCs [8].

Badania naukowe wykazały, że DPSCs, SHED i SCAP 
zawieszone na odpowiednim nośniku (np. cząsteczki 
hydroksyapatytu/fosforanu trójwapniowego – HA/TCP, 
zębina ludzka) po podskórnej implantacji myszom pod-
danym immunosupresji wytwarzały zmineralizowaną 
tkankę przypominającą zębinę i tworzyły kompleksy 
zębinowo-miazgowe po 6-8 tygodniach od implantacji 
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co stanowi bodziec do dalszego prowadzenia badań 
w tym zakresie, które przynoszą zaskakujące i niezwy-
kle interesujące wyniki. DPSCs i SHED w warunkach 
in vitro wykazywały zdolność do różnicowania w kie-
runku hepatocytów [43,44]. Obecność w środowisku 
hodowli siarkowodoru przyczyniała się do zwiększania 
tego potencjału [73]. Govindasamy i wsp. [35] wykazali, 
że DPSCs w kulturach in vitro mogą ulegać różnicowa-
niu do agregatów komórkowych przypominających 
komórki wyspowe trzustki, które wykazywały ekspre-
sję tkankowoswoistych markerów: peptydu C, Pdx-1, 
Pax4, Pax6, Ngn3, Isl-1. Inni badacze potwierdzili te 
doniesienia wskazując na podobne właściwości SHED 
[45]. DPSCs i SHED w odpowiednich warunkach prowa-
dzenia hodowli charakteryzowała ekspresja insuliny, 
glukagonu, somatostatyny, polipeptydu trzustkowego 
i α-amylazy 2a. Wyniki najnowszych badań wskazują, że 
DPSCs szczurów po transfekcji czynnikami transkryp-
cyjnymi Pdx1 i Neurog 3 ulegały różnicowaniu w kie-
runku komórek wytwarzających insulinę in vitro [72]. 
Co więcej, SHED były wykorzystane w celu regene-
racji rogówki. Gomes i wsp. [34] po transferze filmów 
komórkowych SHED na powierzchnię rogówki króli-
ków z niedoborem limbicznych komórek macierzystych 
zaobserwowali zmiany strukturalne i integrację SHED 
w obrębie otaczających tkanek.

Wyniki przytoczonych badań wskazują na olbrzymią 
plastyczność MSCs z jamy ustnej, dzięki czemu stano-
wią uniwersalne źródło komórek, które mogą znaleźć 
zastosowanie w szeroko rozumianej medycynie regene-
racyjnej dotyczącej nie tylko jamy ustnej, ale także tka-
nek i narządów odległych. Konieczne wydaje się dalsze 
prowadzenie badań pozwalających na lepsze zrozumie-
nie biologii tych komórek, poszukiwanie optymalnych 
metod ich izolacji, rozplemu i przechowywania oraz 
opracowanie bezpiecznych protokołów wykorzystania 
w klinice. 

Podsumowanie

MSCS z jamy ustnej mają bardzo duży potencjał regene-
racyjny, który może być wykorzystany nie tylko w sto-
matologii, ale także w różnych dziedzinach medycyny. 
W tej grupie komórek GMSCs wydają się zajmować szcze-
gólną pozycję, ze względu na praktycznie ich nieograni-
czoną liczbę i łatwość pozyskania. Komórki macierzyste 
dziąsła charakteryzuje duża stabilność morfologiczna, 
ale potencjał ich różnicowania nie jest w pełni poznany. 
Najbardziej są udokumentowane ich zdolności osteoge-
niczne oraz immunomodulacyjne. W związku z powyż-
szym koncepcja wykorzystania GMSCs w leczeniu 
zapaleń przyzębia (regeneracja ubytków kostnych), 
jednostek ogólnoustrojowych (choroby kości i stawów, 
zaburzenia neurologiczne, schorzenia o tle immunolo-
gicznym i immunologiczno-zapalnym) ma przed sobą 
bardzo interesujące perspektywy.

79,80,82,86,87,92,97,105,109,112]. d’Aquino i wsp. [14] 
wykazali, że biokompleksy złożone z DPSCs i nośnika 
w postaci gąbki kolagenowej umożliwiały regenerację 
ubytków kostnych w żuchwie w badaniu na ludziach. 
Potencjał promineralizacyjny komórek macierzystych 
oraz poindukcyjny poziom ekspresji markerów swo-
istych dla tkanki kostnej wzrastał pod wpływem sty-
mulacji czynnikiem wzrostu fibroblastów 2 (FGF 
– fibroblast growth factor) [57]. Jednak gdy potencjał 
chondrogeniczny in vitro jest cechą wspólną wszystkich 
MSCs, to regenerację tkanki chrzęstnej na modelach in 
vivo obserwowano jedynie w przypadku GMSCs i PDLSCs 
[92,93]. PDLSCs i GMSCs zanurzone w zmodyfikowanych 
mikrosferach alginianowych przyczyniały się również 
do regeneracji ścięgien in vivo u myszy i wykazywały 
ekspresją markerów swoistych dla tej tkanki: Scx, DCn, 
Tnmd, Bgy [69]. 

Komórki macierzyste z jamy ustnej, ze względu na swój 
rodowód, mogą się różnicować do wyspecjalizowanych 
komórek układu nerwowego, co zostało potwierdzone 
w badaniach in vitro [15,66,86,99,101]. U zwierząt z dys-
funkcjami neurologicznymi, urazami układu nerwowego 
i zaburzeniami behawioralnymi towarzyszącymi zwy-
rodnieniowej chorobie ośrodkowego układu nerwowego, 
którym administrowano DPSCs [16,54,76,85,93,94,102] 
zauważono znaczącą poprawę stanu zdrowia. Większość 
badaczy uważa, że jest to przede wszystkim związane 
z aktywnością sekrecyjną tych komórek, która powo-
duje zmiany w mikrośrodowisku, jak również ze złożo-
nymi oddziaływaniami międzykomórkowymi [76,64]. Do 
tej pory nie ma badań oceniających potencjał neuroge-
niczny in vivo pozostałych MSCs z jamy ustnej. 

Omawiana grupa MSCs również tworzy potencjał mio-
geniczny. Badania naukowe wskazują na zdolność różni-
cowania SHED w kierunku mięśni gładkich i poprzecznie 
prążkowanych in vivo [52]. U psów i myszy z dystrofią 
mięśniową, którym podano SHED zauważono znaczącą 
poprawę stanu klinicznego [51,106]. DPSCs w hodowli 
z neonatalnymi kardiomiocytami szczurów po 4 tygo-
dniach ulegały różnicowaniu do komórek przypomi-
nających kardiomiocyty [2]. U szczurów po zawale 
mięśnia sercowego iniekcje DPSCs zmniejszały obszar 
niedokrwienia przez indukcję angiogenezy najprawdo-
podobniej dzięki sekrecji parakrynnych czynników pro-
angiogennych i antyapoptycznych [31]. W cytowanym 
badaniu nie obserwowano różnicowania przeszczepio-
nych komórek w kierunku śródbłonka, mięśni gład-
kich, czy też kardiomiocytów. Song i wsp. [80] wykazali 
potencjał miogeniczny PDLSCs in vitro, który był induko-
wany przez dodatek 5-aza-2’-deoksycytydyny, jednak nie 
został potwierdzony w badaniach in vivo.

Poza wyżej opisanym potencjałem różnicowania MSCs 
z jamy ustnej, ciągle są analizowane nowe możliwo-
ści ich zastosowania w innych gałęziach medycyny, 
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