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Komunikacja miedzykomérkowa odgrywa istotna role
w utrzymaniu funkgcji tkanek i regulacji proceséw réznico-
wania, proliferacji i $mierci komérek [1]. Komérki komuni-
kuja sie miedzy soba endokrynnie poprzez uwalniane
substancje (hormony, cytokiny, czynniki wzrostu) i oddzia-
tywanie tych substancji na ich specyficzne receptory [2]. Po-
nadto istotnym sposobem komunikacji miedzykomérkowej
jest tworzenie réznego rodzaju swoistych potaczen (kana-
téw) z biatek transbtonowych sasiadujgcych w tkance ko-
morek. Wyréznia sie cztery kategorie takich biatek: potacze-
nia adherentne (ang. adherens junction, AJ), potaczenia
barierowe (ang. tight junction, T)), potaczenia mechaniczne
(ang. desmosomes junction, DJ) i potaczenia komunikacyj-
ne, tzw. potaczenia szczelinowe (ang. gap junction, GJ) [3, 4].

Potaczenia GJ widoczne w mikroskopie elektronowym
maja forme waskich szczelin (2-4 nm) pomiedzy btonami
dwoch sasiadujacych komérek [2, 5]. Potgczenia te sg nie-
zbedne do szybkiego przekazywania sygnatu elektryczne-
go lub wolniejszego przeptywu nieorganicznych jonéw
(np.: Na*, K, Ca*, H') i matych czasteczek o masie czastecz-
kowej ponizej 1 kDa (np.: cykliczne nukleotydy, ATP, trifos-
foran inozytolu) miedzy sasiadujacymi komérkami. Uspraw-
nia to utrzymanie homeostazy i koordynuje zbiorcza prace
komérek w odpowiedzi tkankowej [2, 6, 7]. Potaczenia te
odpowiadaja gtéwnie za: utrzymanie wtasciwej miejsco-
wej kooperacji komérek w prawidtowej odpowiedzi tkan-
kowej — od wspétpracy metabolicznej, przekazu bodzcéw,
funkcji skurczowo-rozkurczowej, przekazywania sygnatéw
odpowiedzialnych za aktywacje apoptozy lub chronigcych
komérki przed tym procesem, po réznicowanie, rozwoj i mi-
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gracje komérek — prawidtowy rozwéj embrionalny i prze-
budowe (remodeling) tkanek organizmu [8].

Potaczenia szczelinowe uwazane s3 za najbardziej uni-
wersalne tacze miedzykomérkowe, wystepuja miedzy ko-
morkami wszystkich tkanek z wyjatkiem catkowicie zrézni-
cowanych komérek miesni poprzecznie prazkowanych,
krwinek czerwonych, ptytek krwi oraz spermatocytéw [6, 8].

Potaczenia G) moga wystepowac pomiedzy komérka-
mi homotypowymi: komérka srédbtonka — komérka srod-
btonka, miocyt — miocyt itp., ale takze pomiedzy komérka-
mi heterotypowymi, np. komérka srodbtonka — miocyt,
umozliwiajac przekazywanie hiperpolaryzacji z jednej ko-
morki na druga. Istnienie tych swoistych zespolen po cze-
ci ttumaczy zjawisko powstania i rozprzestrzeniania sie
hiperpolaryzacji z endotelium na sgsiednie komérki srod-
btonka, a takze na potozone nizej komorki miesni gtadkich
w odpowiedzi na dziatanie agonistow. Jest to przypuszczal-
nie mechanizm dziatania np. Srédbtonkowego czynnika de-
polaryzujacego (ang. endothelial derived hyperpolarising
factor, EDHF) [9, 10].

Jedna z gtéwnych grup biatek transbtonowych tworza-
cych potaczenia miedzykomorkowe jest grupa koneksyn
(Cxs) [2]. Dotychczas poznano 20 izoform tego biatka, kt6-
re s3 kodowane przez rézne geny. Poszczegblne odmiany
tego biatka charakteryzuja sie specyficznoscia tkankowa
[7]. W kardiomiocytach stwierdzono ekspresje trzech ko-
neksyn: Cx40, Cx43 i Cx45 [11]. Kazda z nich wykazuje swo-
iste przewodnictwo, przepuszczalnosé i wtasciwosci bram-
kujace. Cecha Cx40 jest wysokie przewodnictwo kanatéw
w miocytach przedsionkéw serca i uktadzie przewodzacym
[11, 12]. Koneksyna Cx43 wystepuje gtéwnie w miesniu ko-
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mor i w mniejszym stopniu w przedsionku serca i $réd-
btonku naczyn, natomiast Cx45 wystepuje gtownie w wez-
le zatokowym i przedsionkowo-komorowym i wykazuje ni-
skie przewodnictwo kanatéw miedzykomorkowych
miocytow na granicy pomiedzy uktadem przewodzacym
a pracujagcym miokardium [11].

Obserwacje i badania wykazaty, ze zmiany w czaso-
przestrzennym uporzadkowaniu potaczenia typu GJ sg me-
chanizmem tkankowym zaburzenia rytmu w chorobach
miesnia sercowego. Przypuszcza sie, ze nieprawidtowa dys-
trybucja i funkcja potaczen tego typu moze powodowaé
nieprawidtowe przewodzenie i zwiekszong anizotropie elek-
tryczna przedsionkéw, co zwieksza ryzyko ich migotania
[13]. Podczas niedokrwienia nastepuje wzrost opornosci
miesnia sercowego i redukcja zdolnosci do przewodzenia
bodzcéw, charakteryzujaca sie spadkiem kurczliwosci ser-
ca i sktonnoscia do arytmii [11]. Poziom mRNA Cx43 szyb-
ko spada w niedokrwieniu miesnia serca. Podobne zjawi-
sko zaobserwowano w modelu bakteryjnego zapalenia
wsierdzia wywotanego dziataniem lipopolisacharydu (LPS)
u szczurdw [2]. Wykazano, ze takze przestrzenna dystry-
bucja koneksyn ulega zmianie w strefie zawatowe;j. | tak,
w obszarze blizny pozawatowej zaobserwowano zmniej-
szenie ilosci Cx43. W poréwnaniu z rejonami o normalnej
dystrybucji potaczen GJ w prawidtowym miesniu serca,
w strefie zawatu nastepuje 47-procentowa redukcja ich
ilosci w przeliczeniu na powierzchnie komérek, co odpo-
wiada ok. 30-procentowej redukcji ilosci potaczen w prze-
liczeniu na pojedyncza komérke miesniowa. W wyniku opi-
sanych zmian i redystrybucji Cx43 dochodzi wiec do
zwiekszenia podatnosci na rozwdéj arytmii komorowej
w strefie zawatowej [11].

Stwierdzono, ze rowniez w przebiegu innych schorzen
i w stanach fizjologicznych zmienia sie ilos¢ i dystrybucja
koneksyn. W kofcowym stadium choroby niedokrwiennej
serca i kardiomiopatii rozstrzeniowej nastepuje wzrost eks-
presji Cx40 z jednoczesng redukcja poziomu Cx43 i Cx45.
Na podstawie tej obserwacji Alex i wsp. wysnuli hipoteze
0 mozliwosci opracowania nowej grupy lekéw dla popra-
wy funkcji miesnia serca w niedotlenieniu [11].

Podczas cigzy, tak jak w nadciénieniu, zwieksza sie za-
rowno ekspresja koneksyn, jak i liczba potagczen mio-
-endotelialnych w tkankach. Niektérzy autorzy postuluja,
ze jest to mechanizm kompensujacy zmniejszenie efek-
tywnosci dziatania tlenku azotu (NO) [10].

Dotychczasowe badania kliniczne wykazaty, ze muta-
cje w obrebie genéw kodujacych biatka koneksyn sa od-
powiedzialne za rozw6j réznych typéw wad rozwojowych
[14]. Kontrolowana w warunkach laboratoryjnych delecja
genu dla koneksyny 43 u myszy powoduje powstanie
Smiertelnych anomalii anatomicznych serca [14]. U ludzi
z mutacja tego genu wystepowaty wady umiejscowienia
narzadéw w symetrii lewo-prawej (heterotaksja), a muta-
cje wiodace do zaburzenia struktury potaczeh GJ sg odpo-
wiedzialne za powstanie zespotu objawdéw zwanego ze-
spotem Charcot-Marie-Tooth (CMT) [14].
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Budowa i funkcje poltaczen gap junction

Potaczenia typu GJ zbudowane sg z jednostek integral-
nego biatka btonowego zwanego koneksyng [2, 6]. Nalezy
ono do polimorficznej grupy biatek. Poznano 20 rodzajéw
koneksyn u myszy i 21 koneksyn u ludzi, ktére sg scharak-
teryzowane ze wzgledu na lokalizacje tkankowa i zdolnos¢
formowania kanatéw [7, 8, 15, 16]. Sze$¢ podjednostek ko-
neksynowych tworzy pétkanaty zwane koneksonami, nato-
miast dwie koneksyny sasiadujacych komérek tworzg pota-
czenie GJ [16] (Rycina 1.). Rodzaj koneksonéw tworzacych
potaczenia oraz ich sktad biatkowy pozwala na wyrdznienie
czterech typow potaczen GJ: 1) homometryczno-homotypo-
we (ang. homometic-homotypic), zbudowane z dwoch iden-
tycznych koneksondéw; 2) homometryczno-heterotypowe (ang.
homometic-heterotypic), gdy jeden pétkanat zbudowany jest
z jednego rodzaju biatka, a drugi konekson z drugiego rodza-
ju biatka; 3) heterometryczno-homotypowe (ang. heterometic-
homotypic), gdy kazdy z koneksonéw utworzony jest
z dwoch koneksyn; oraz 4) heterometryczno-heterotypowe
(ang. heterometic-heterotypic), cechujace sie najbardziej zr6z-
nicowanym sktadem biatkowym. Rodzaj koneksyn obecnych
w poszczegblnych kanatach decyduje nie tylko o typie pota-
czenia, ale przede wszystkim wptywa na ich wtasciwosci bio-
fizyczne [8, 17].

Przepuszczalnos¢ potaczen typu gap zalezy przede
wszystkim od rodzaju koneksyn tworzacych kanat [18]. Po-
taczenia te nie sa strukturami statycznymi, a ich otwiera-
nie i zamykanie przebiega w sposéb kontrolowany [6].

Synteza czasteczki koneksyny

Struktura koneksyn jest bardzo konserwatywna. Ko-
neksyny sa kodowane w pojedynczych kopiach genéw, kto-
re sg zlokalizowane na kilku chromosomach [2, 16].
Na chromosomie 1 kodowanych jest osiem koneksyn,
na chromosomie 6 cztery, na chromosomie 13 trzy, na chro-
mosomie 17 dwa, natomiast geny chromosomoéw 7, 10, 15
i X koduja po jednej czasteczce biatka koneksyny [19].

Biatka koneksyn sg syntetyzowane w szorstkiej sia-
teczce endoplazmatycznej. Po oligomeryzacji koneksonéw
z wytworzeniem mostkéw dwusiarczkowych ulegaja one
egzocytozie przez aparat Golgiego, a nastepnie agreguja
w obrebie btony komérkowej, tworzac kanaty. W warun-
kach in vitro potaczenia szczelinowe powstaja w ciggu kil-
kunastu minut i réwnie szybko ulegaja dezintegracji. Me-
chanizmy regulujace liczbe potaczen i ich aktywnos¢ to
zardbwno aktywacja ekspresji genéw koneksyn, jak i fos-
forylacja biatka koneksyn, m.in. wewnatrzkomérkowe ste-
Zenie jonéw wapnia i pH, wolne rodniki (ang. reactive oxy-
gene species, ROS) oraz potencjat antyoksydacyjny komaorki
[6]. Nabtonkowy czynnik wzrostu (ang. epidermal growth
factor, EGF), glikokortykoidy, cAMP, glukagon, hormony
ptciowe czy retinoidy, karotenoidy, wyciag z zielonej her-
baty, estry forbolu TPA (12-0-tetradecanoylphorbol
13-acetate), estry glicerolu (1-oleoyl-2-acetylglicerol, OAG)
reguluja komunikacje miedzykomérkowa oraz ekspresje
koneksyn w komérkach [6, 20, 21].
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Rycina 1. Budowa czasteczki koneksyny i potaczen typu gap junction. Czasteczka koneksyny zbudowana jest
z czterech transbtonowych domen M1-M4, dwéch zewngtrzkomérkowych domen E1, E2 i dwéch wewnatrzko-
morkowych domen: C-konca i petli cytoplazmatycznej (cytoplasmic loop, CL) zawierajacej N-koniec

Zaburzenie funkgcji potaczen typu GJ moze wystepowac
w wyniku zaburzen ekspresji genéw tych biatek (mutacje,
metylacja regionéw regulatorowych itp.). Moze to powo-
dowa¢ zmiane ekspresji lub powstanie biatka o zmienio-
nej budowie, a tym samym zaburzonym funkcjonowaniu
[22, 23]. Wydaje sie, ze metylacja — kowalentne przytacze-
nie grupy metylowej do cytozyny zlokalizowanej w obre-
bie tzw. wyspy cytozynowo-guaninowej (CpG island) wcho-
dzacych w sktad regionéw promotorowych genéw
kodujacych koneksyny — jest waznym mechanizmem mo-
dulujacym ekspresje gendéw dla tych biatek w chorobie no-
wotworowej [22-24]. Udowodniono brak potaczen typu
gap miedzy komérkami nowotworowymi a otaczajacymi
je komoérkami zdrowymi (zaburzone potaczenia heterolo-
giczne typu gap) [6]. Dotychczas mechanizmy bedace przy-
czyna tych zaburzen nie s3 znane, najprawdopodobniej
wiaza sie z nieprawidtowa fosforylacjg koneksyn i/lub za-
burzeniami ekspresji czastek adhezyjnych CAM (ang. cell
adhesion molecules) [6].

Wykazano, ze warunki stresowe, takie jak zwiekszo-
ne stezenie homocysteiny (Hcy) — hiperhomocysteinemia,
czy ischemia/reperfuzja, indukuja nadekspresje Cx43
w srodbtonku, ale nie jest ona potaczona ze wzrostem ko-
munikacji i zwiekszonym wytwarzaniem potaczen szczeli-
nowych [25]. Rbwnoczesdnie stwierdzono, ze nadekspresja
Cx43 jest zwigzana z jej redystrybucja do mitochondriow,
jednakze konsekwencje tego procesu nie s3 do kofca po-
znane. Na podstawie dotychczasowych bada#n i obserwa-

cji sugeruje sie, ze obecna w btonie mitochondrialnej ko-
neksyna chroni komorke przed apoptoza [25].

Rola koneksyny 43 w zjawisku hartowania
komorek migsnia serca i komoérek
srodblonka przez niedotlenienie

Koneksyna 43, jako jedno z gtéwnych biatek tworzacych
potaczenia szczelinowe, np. w komérkach endotelialnych,
odpowiada za regulacje metabolizmu i proceséw odpowie-
dzi zapalnej komérek miokardium i sciany naczyh. Udowod-
niono, ze Cx43 reguluje odpowiedZ immunologiczng ustro-
ju, modyfikujac synteze cytokin i ROS [15]. W wielu
publikacjach przedstawiono dowody, ze Cx43 ma odgrywac
wazna role w procesie tzw. ,hartowania tkanek” przez nie-
dokrwienie (ang. ischemic preconditioning, IP) [26-28]. Me-
chanizm tego typu przygotowania komérek na przyjecie na-
stepczego, niebezpiecznego dla witalnosci komérki bodzca,
jest wieloczynnikowy i nie do konca poznany. Za jeden z me-
chanizméw uwaza sie zmniejszenie przepuszczalnosci po-
taczen szczelinowych, zmiane fosforylacji Cx43 pod wpty-
wem kinazy biatkowej C; (ang. protein kinase C;, PCK) [26].

Spadek przewodnictwa elektrycznego podczas ostre-
go niedokrwienia serca jest skorelowany z defosforylacja,
ale i redystrybucja komérkowa (zwiekszenie stezenia w cy-
tozolu) Cx43 [2]. Réwnolegle obserwuje sie wzrost we-
wnatrzkomérkowego poziomu jonéw Ca* i H* oraz aku-
mulacje metabolitow lipidow i ich wolnych rodnikéw.
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Spadek przewodnictwa miesnia sercowego po niedokrwie-
niu jest wiec potaczony ze zmniejszong biosynteza, defos-
forylacja Cx43 wewnatrz potaczen szczelinowych i trans-
lokacja tych biatek z btony komérki do cytoplazmy [29].

Jednym z waznych mechanizméw hartowania tkanek,
np. przez diazoksyd, jest generacja wolnych rodnikéw tle-
nowych, regulowana aktywacja zaleznych od ATP mito-
chondrialnych kanatéw potasowych (mitoK+xrp channels),
indukujaca zmiane fosforylacji biatka Cx43 i zmniejszenie
komunikacji miedzykomérkowej z udziatem potaczen GJ,
co ma zapobiegac szerzeniu sie sygnatu apoptotycznego
[25]. Dalsze badania wykazaty jednak, ze wprawdzie trans-
lokacja Cx43 do mitochondriéw nasila generacje ROS i cy-
toprotekcyjne dziatanie diazoksydu, ale zahamowanie ka-
natéw mitoK*arp przez specyficzne blokery nie hamuje
zjawiska IP (hartowania przez niedotlenienie) [30].
Rodriguez-Sinovas i wsp. wykazali, ze w translokacji Cx43
z zewnetrznej do wewnetrznej btony mitochondrium to-
warzyszy uktad nosnikowy biatek Tom20 i Hsp90 odpo-
wiedzialny i ze ten proces jest hamowany przez geldamy-
cyne [31]. Wykazali réwniez, ze geldamycyna hamuje
cytoprotekcje indukowang przez diazoksyd, ale nie przez
niedotlenienie (IP) czy izoprenaline [31]. Muszg zatem ist-
nie¢ dodatkowe mechanizmy, niezwigzane z transportem
Cx43 do wewnetrznej btony mitochondrium, odpowiedzial-
ne za mechanizm cytoprotekcji zalezny od IP

Badania prowadzone na myszach transgenicznych
z obnizonym poziomem ekspresji Cx43 potwierdzity pro-
tekcyjna role tego biatka w ostonie kardiomiocytow przed
martwica w mechanizmie IP. Heterozygotyczne myszy
z niedoborem Cx43 wykazywaty bowiem znacznie rozle-
glejsze zmiany martwicze kardiomiocytéw w przebiegu nie-
dokrwienia miesénia serca w poréwnaniu z myszami kon-
trolnymi o prawidtowej ekspresji [32]. Sugeruje sie, ze Cx43
jest niezbedna dla mediowania cytoprotekcyjnego dziata-
nia aktywacji receptoréw mitoK+,p i generacji ta droga
cytoprotekcyjnie dziatajacych niewielkich ilosci ROS (w tym
NO) w mitochondriach i tylko catkowite zahamowanie
obecnosci Cx43 w mitochondriach hamuje cytoprotekcje
wywotang ,,hartowaniem” [31].

Btona mitochondriéw zbudowana jest z dwéch bton
—zewnetrznej i wewnetrznej. Zawiera ona nieselektywne
tzw. mitochondrialne megakanaty PTP (ang. permeability
transition pore lub mitochondrial permeability transition
pore, MPTP), ktérych otwarcie np. w obecnosci jondw wap-
nia, nieorganicznych fosforanéw, cyklosporyny A czy de-
polaryzacji btony mitochondrialnej prowadzi do przenika-
nia do mitochondriéw czgsteczek o masie mniejszej niz
1,5 kDa, pecznienia i rozerwania mitochondriéw z uwolnie-
niem zawartych w nich enzyméw, w tym czynnika indu-
kujacego apoptoze (ang. apoptosis inducing factor, AlF),
cytochromu c czy endonukleazy G, zapoczatkowujac jed-
na z drég apoptozy komérki i jej $mierc [9, 33]. MPTP jest
nieselektywnym kanatem, ktéry powstaje przez potacze-
nia biatek zewnetrznej i wewnetrznej btony mitochondrial-
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nej w miejscach ich styku [32]. Zewnetrzna btona ma wta-
Sciwosci sita molekularnego, a przez obecne w niej kana-
ty VDAC (poryna, voltage-dependent anion chanel) do prze-
strzeni miedzybtonowej przenikaja czasteczki o masie
mniejszej niz 5 kDa. Wewnetrzna btona mitochondriow
jest bardzo szczelna i selektywna w stosunku do przepusz-
czanych substancji [34].

W sktad biatek tworzacych megakanat wchodzi rowniez
translokaza nukleotydéw adeninowych (ANT) znajdujaca sie
w btonie wewnetrznej mitochondrium. ANT1 wystepuje
w sercu i miesniach szkieletowych, gdy ANT2 w tkankach
o potencjale regeneracyjnym (watroba, nerki, sledziona,
fibroblasty). Oprécz nukleotydéw (ADP/ATP) kanat ANT trans-
portuje anionowga forme dtugotaficuchowych kwaséw ttusz-
czowych, a przez to moze bra¢ udziat w rozprzeganiu oksy-
datywnej fosforylacji. Polaryzacja btony, wysoki potencjat
btony mitochondrialnej (AW), jony magnezu, nukleotydy
adeninowe sprzyjaja utrzymaniu megakanatu w stanie
zamknietym. ROS, utleniajac grupy sulfhydrylowe seryn bia-
tek tego kanatu, promuja powstanie mostkéw dwusiarcz-
kowych, przez co zwiekszaja prawdopodobienstwo otwar-
cia tego megakanatu [33, 35, 36]. Opisano, ze przez
megakanat stworzony przez kompleks ANT z VDAC z biat-
kami towarzyszacymi uwalniany jest do cytozolu réwniez
anionorodnik ponadtlenkowy, generowany w mitochon-
driach [37]. Krétkotrwata ischemia nie powoduje otwarcia
MPTP Do ich otwarcia i wystapienia obrzeku mitochondriéw
dochodzi dopiero w okresie reperfuzji, czyli w okresie nasi-
lonej generacji ROS i zwiekszenia wewnatrzkomérkowego
stezenia Ca* i obnizenia pH [38] (Rycina 2.).

Ochrona funkcji MPTP (hamowanie przepuszczalnosci
btony mitochondrialnej), czyli ochrona integralnosci bto-
ny mitochondriéw mimo spadku ATP, moze by¢ istotnym
zjawiskiem decydujacym o losach komérki. W ten sposéb,
ochraniajgco, dziata cyklosporyna A [38]. Stwierdzono, ze
krotka aktywacja mitoK-ATP i krétki naptyw jonéw pota-
su do mitochondriéw powoduje ich funkcjonalny, przej-
Sciowy obrzek (nawet o 10% objetosci) i aktywacje oksy-
datywnej fosforylacji promujacej synteze ATP [25, 39].

Badania na hodowanych komérkach endotelialnych
wykazaty ekspresje Cx43 w btonach mitochondrialnych
i mitochondriach [25, 40]. Cx43 jest wiec réwniez czescig
wielobiatkowych kompleksow ksztattujacych kanaty bton
mitochondrialnych, np. mitochondrialnego kanatu potaso-
wego regulowanego przez ATP (mitoK-ATP), zaleznych
od jonéw Ca?+. Przez to moze powodowac modyfikacje
funkcji tych kanatéw wywotywang przez reaktywne for-
my tlenu (ROS) powstajace w mitochondriach [31, 41, 42].

Badania grupy Li potwierdzity nadekspresje Cx43 z na-
stepcza nasilong translokacjg do mitochondriéw w komor-
kach endotelialnych w warunkach stresu oksydacyjnego [25].

Podsumowanie

Jak wykazaty dotychczasowe badania, Cx43 — biatko wy-
stepujace w btonach komérkowych, w warunkach streso-
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Rycina 2. Kardioprotekcyjny efekt otwierania kanatow mitoK-ATP

AY - potencjat btonowy, Ca2+ — stezenie jonéw wapnia, MPT — mitochondrialne pory przejsciowej przepuszczalnosci (ang. mitochondrial permeability
transition), mitoK-ATP — mitochondrialny kanat potasowy regulowany przez ATP

wych moze ulegac translokacji i akumulacji w btonach mi-
tochondrialnych, gdzie wraz z mitochondrialnymi kanatami
mitoK*xrp Wydaje sie odgrywac waznga role w cytoprotekcyj-
nym dziataniu na komérki, uczestniczac w zjawisku tzw.
»hartowania tkanek” przez niedokrwienie/niedotlenienie
(IP). Mitochondria biorg udziat w fazie wyzwalajacej IP, gdy
niewielkie ilosci ROS s3g generowane przez otwieranie ka-
natéw mitoK*srp i dochodzi tylko do aktywujacego genera-
cje ATP przejsciowego obrzeku mitochondriéw.

Otwieranie kanatéw MPTP jest potaczone z nasilonym
naptywem jonéw Ca** do wnetrza komoérek. Hamowanie
efektow otwierania MPTP przez aktywacje Cx43 przemiesz-
czajacej sie do btony mitochondrialnej moze by¢ wiec istot-
nym mechanizmem dla przezycia komérek i odgrywac
wazna role w cytoprotekcyjnej funkcji zjawiska IP [43].
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