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W ostatnich latach obserwuje si¢ dynamiczny rozw¢j alternatywnych metod leczenia skrajnej
niewydolnosci watroby, opartych na terapii komoérkowej. Podejmuje si¢ m. in. proby
kliniczne urzadzen hybrydowych (mechaniczno-biologicznych), gdzie osocze pacjenta
przeptywa przez bioreaktory zasiedlone komorkami petnigcymi role komoérek watrobowych.
Najczesciej stosuje si¢ do ich budowy komérki zwierzece lub komorki linii nowotworowych.
Takie nieoptymalne rozwigzania podyktowane sg faktem braku wysokiej jakosci ludzkich
hepatocytow dostepnych w wymaganych iloSciach oraz zjawiskiem szybkiego,
prowadzacego do utraty kluczowych funkcji, odrdéznicowywania si¢ izolowanych
hepatocytow w hodowli.

Proponujemy rozwigzanie tego problemu poprzez zastosowanie komorek ludzkiego
watrobiaka zmodyfikowanych genetycznie tak, ze wykazuja one cechy bardziej zblizone
do ludzkich hepatocytow. Nasze wstepne wyniki pokazuja, ze komorki C3A posiadajace
w genomie dodatkowe kopie gendw kodujacych enzymy cyklu mocznikowego sa w stanie
produkowa¢ mocznik w  stopniu  wickszym niz  komodrki niemodyfikowane.
Ponadto hodowane w obecnosci komorek warstwy odzywczej, wydzielajacych zwigkszone
ilosci czynnika wzrostu, moga wydajniej syntetyzowac¢ albumineg.

Eksperymenty prowadzone beda z uzyciem dostepnych w handlu bioreaktorow
zawierajagcych witdkna kapilarne lub wytworzonych we wspotpracy z miejscowymi
naukowcami. Bioreaktory zasiedlane beda komorkami C3A zmodyfikowanymi genetycznie
lub hepatocytami izolowanymi w Pracowni z ludzkiej tkanki oraz hodowlami typu kokultura
z fibroblastami modyfikowanymi genetycznie. Analizowane beda takie parametry hodowli
jak: zuzycie glukozy, produkcja mocznika (testy metaboliczne), synteza albuminy (ELISA),
zywotno$¢ uwolnionych z bioreaktora komodrek oraz ich cechy fenotypowe (testy
na zywotnos$¢, cytometria przeptywowa).




