Postepy Hig Med Dosw. (online), 2005; 59: 124-128

Received:  2005.01.05
Accepted:  2005.03.03
Published: 2005.04.06

Stem cell medicine

Kazimierz Ostrowski

www.phmd.pl
Review

Medycyna oparta o komorki macierzyste

Katedra i Zaktad Histologii i Embriologii Akademii Medycznej w Warszawie

Streszczenie

stych w medycynie.

Stowa kluczowe:

W tekscie sa dyskutowane teoretyczne i praktyczne mozliwosci stosowania komoérek macierzy-

komérki macierzyste ¢ zarodkowe komérki macierzyste

Summary

The theoretical and practical aspects of applying stem cells in medicine are discussed.

Keywords: | stemcells « ESC * ASC  reprogramming
Full-text PDF: | http://www.phmd.pl/pub/phmd/vol_59/7280.pdf
Word count: | 2721
Tables: | 1
Figures: | -

References: | 22

Adres autora:

W roku 1998 rozpoczgly sig intensywne badania nad za-
rodkowymi komérkami macierzystymi (ESC — embryonic
stem cells), ktére to badania trwaja pomimo licznych kon-
trowesji do dnia dzisiejszego [15,17].

Organizm czlowieka jest zbudowany z okoto 10" zréznico-
wanych komoérek, ktére tworza tkanki i narzady. Komoérki
te wchodzace w sktad wszystkich narzaddéw, takich jak wa-
troba, mézgowie, krew czy skéra pelnig dos¢ wasko za-
kreslone funkcje.

W zréznicowanych tkankach i narzadach pewien niewiel-
ki i niezbyt dobrze — jak dotad — sprecyzowany ilosciowo
procent komdrek nie jest w pelni zréznicowany. Sa to ko-
morki macierzyste, ktore zawieraja potencjalne mozliwo-
$ci zréznicowania si¢ w réznych kierunkach [11]. Sa to
wigc komoérki multipotencjalne, zblizone swym wygla-
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dem i mozliwosciami do komérek zarodkowych. Istnieja
poglady, ze komoérki macierzyste odpowiednio wykorzy-
stane moga stworzy¢ przetomowe mozliwosci w leczeniu
nieuleczalnych do tej pory schorzen o tle degeneracyjnym,
takich jak np. choroba Alzheimera czy choroba Parkinsona,
ale takze zmiany wywotane zawatem mig$nia sercowego
czy wynaczynieniem krwi do mézgowia.

Jedna z cech zblizajacych komérki macierzyste tkanek
zroznicowanych do komérek zarodkowych jest zachowa-
na przez nie zdolnos¢ do namnazania sig, ktéra to ceche
utracity komérki wysoko zréznicowane [9]. Cecha ta po-
zwala na namnazanie komdrek macierzystych w warunkach
hodowli tkanek, co stwarza nadzieje na uzycie ich w za-
stgpowaniu komorek, utraconych na skutek zmian choro-
bowych [2]. Na tym zalozeniu rozbudzone zostaty wielkie
nadzieje, ktore zawarte sa w hasle ,,Stem Cells Medicine”.
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Nadzieje te cho¢ teoretycznie uzasadnione sg na razie da-
lekie od spetnienia.

Termin ,.komorki macierzyste™ nie jest terminem jedno-
znacznym. Juz z tego co powyzej zostalo powiedziane wy-
nika, ze istnieja co najmniej dwa rodzaje komdrek macie-
rzystych — komérki macierzyste zarodkowe oraz komorki
zarodkowe dojrzate pochodzace ze zréznicowanych tka-
nek narzadéw dojrzatego organizmu.

Zarodkowe komorki macierzyste uzyskuje si¢ z wezla za-
rodkowego 5-dniowych zarodkéw cztowieka. Zarodki takie
przygotowywane technika zaptodnienia in vitro sa uzyski-
wane do terapii bezptodnych matzenistw. Po uzyskaniu po-
zadanej ciazy nadmiar zarodkéw przechowywanych w za-
mrazarce ulega po prostu zniszczeniu. Komoérki uzyskane
z takich zarodkéw moga by¢ z pozytkiem uzyte do prze-
szczepienia, po uprzednim zaprogramowaniu ich zrézni-
cowania si¢ w wybrany rodzaj komérek np. nerwowych,
glejowych, migsniowych, czy komérek wytwarzajacych in-
suling. Sa to wigc komorki pluripotencjalne. Macierzyste
komérki zarodkowe daja si¢ tatwo namnazac¢ w warunkach
hodowli tkanek. Tym sposobem uzyskano kilkadziesiat li-
nii komoérek macierzystych zarodkowych, ktére sa dosko-
nale znane, a nawet zostaty zaaprobowane przez rzad USA
do badari w ramach budzetu federalnego.

Pobieranie zarodkowych komoérek macierzystych wzbu-
dzito i nadal wzbudza gorace kontrowersje typu moralno-
etycznego [14]. Istnieja bardzo radykalne poglady uzna-
jace 5-dniowe zarodki za istoty ludzkie, ktérych zabijanie
jest niegodne, nawet wobec szczytnych zamiaréw uzycia
ich komérek do leczenia nieodwracalnie chorych pacjen-
tow. Oczywiscie zadna konferencja naukowa, ani uchwata
parlamentu nie rozstrzygnie tej etyczno-moralnej kontro-
wersji, bez powszechnego uznania celowosci tego rodza-
ju terapii przez szeroko rozumiang opini¢ danego spote-
czerfistwa.

Watpliwosci wyzej dyskutowane maja niestety swoje uza-
sadnienie w komercjalizacji wspétczesnych spoteczenstw.
Istnieje niebezpieczenstwo skomercjalizowanego klonowa-
nia zarodkéw. Wprowadzenie do ,,nabytej” od dawczyni
komorki jajowej jadra komoérkowego pobranego z jakiej-
kolwiek komérki somatycznej, np. komorek naskoérka, przy-
sztego biorcy komorek macierzystych, prowadzi prosta dro-
ga do klonowania zarodkéw ludzkich. Taki zarodek bytby
teoretycznie idealnym dawca komorek macierzystych, albo-
wiem jego genom bylby identyczny z genomem przysztego
potencjalnego biorcy. Tym samym unikngtoby si¢ powsta-
nia konfliktu immunologicznego, poniewaz przeszczepio-
ne komorki nie bylyby rozpoznane jako komérki ,,obce”.
Klonowanie cztowieka jest jednoznacznie i powszechnie
odrzucone przez wigkszos¢ spoteczenstw Swiata. Chociaz
W prasie pojawiaja si¢ sporadycznie doniesienia o dokona-
niu procederu klonowania cztowieka, doniesienia te spo-
tykaja si¢ z powszechnym potegpieniem.

Dla dokoriczenia tej czgsci dyskusji nalezy powiedzied,
ze komorki macierzyste zarodkowe maja stabo wyrazona
antygenowos¢ i po przeszczepieniu biorcy allogeniczne-
mu nie wywotuja wyraznej reakcji gospodarz — przeciw-
ko przeszczepowi [1]. Tym samym nie prowadza do reak-
cji odrzucania przeszczepu.

Nie mniej jednak zarodkowe komorki macierzyste maja
czg$¢ swoich genéw w stanie aktywnym, a ich produkty
w postaci bialek znajduja sie na powierzchni ich bton ko-
morkowych. Biatka te sa wykorzystywane jako znaczniki
(markery), stuzace do izolacji tych komorek.

Negatywna strong przeszczepiania zarodkowych komé-
rek macierzystych jest wlasnie ich ogromna pluripoten-
cjalnos¢, co w kraricowych przypadkach moze si¢ wyrazic
ich przeksztatceniem w tkankg nowotworowa. Teoretycznie
i w do§wiadczeniach na myszach udowodniono mozliwos¢
zabezpieczenia si¢ przed tym ryzykiem. Otdz istnieje moz-
liwo$¢ wprowadzenia za posrednictwem transfekcji do ge-
nomu zarodkowych komoérek tzw. genu ,,samobdjczego”
np. kinazy tymidyny. Komorki takie ulegna zniszczeniu
pod wptywem podanego antybiotyku zwanego gancyclo-
virem. Tak mozna bez ryzyka postapié, gdyby doszto do
niekontrolowanego wzrostu nowotworowego wszczepio-
nych komoérek. Gancyclovir nie uszkadza prawidlowych
komorek i tkanek.

Nalezy jednoznacznie stwierdzié, ze nie tylko kontrower-
sje etyczno-moralne stanowi¢ powinny o ostroznym sto-
sowaniu zarodkowych komdérek macierzystych. Po prostu
nie potrafimy jeszcze na tym etapie rozwoju nauk biome-
dycznych sterowa¢ w sposéb bezpieczny ich réznicowa-
niem zaréwno in vitro jak in vivo.

W celu uniknigcia komplikacji i dyskusji zwiazanych z uzy-
skiwaniem i wykorzystywaniem ludzkich zarodkéw przy-
stapiono do badar, ktérych celem ostatecznym miatoby
by¢ uzyskanie komoérek macierzystych poprzez manipula-
cje wykonane na komoérkach somatycznych, prowadzace
do tzw. przeprogramowania ich genomu. Idea przewodnia
tych badan jest zmiana stanu nici chromatynowych w ja-
drach tych komérek somatycznych, a w szczegélnosci zli-
kwidowanie tych zmian, ktére towarzysza aktywacji genéw.
Sa to zmiany dostrzegalne w badaniach morfologicznych,
a polegajace na rozluZnieniu struktury chromatyny w ob-
szarze aktywnych gendw.

Likwidacja aktywnosci niektérych genéw w komérkach so-
matycznych ma doprowadzi¢ do ich przeksztatcenia w ko-
morki macierzyste, analogiczne do zarodkowych komérek
macierzystych. Celem nie moze by¢ zupetna likwidacja ak-
tywacji wszystkich genéw. Mamy oczywiscie w pamigci,
ze niektore geny zarodkowych komoérek macierzystych sa
aktywne, czego dowodem jest obecnos¢ niektérych biatek
na powierzchni ich bton komérkowych. Jak juz wspomnia-
no biatka te sa wykorzystywane jako znaczniki — marke-
ry - stuzace do identyfikacji i ewentualnej izolacji komo-
rek macierzystych.

Proby przeprogramowania komoérek somatycznych w taki
sposob, by ich chromatyna uzyskata strukture i wtasciwo-
Sci zarodkowych komdrek macierzystych sa w toku, ale
jeszcze nie zostalty uwiericzone powodzeniem. Zatozeniem
teoretycznym jest poglad, ze w cytoplazmie tych komérek,
a takze w cytoplazmie owocytow znajduja si¢ substancje,
ktére mogltyby wptywaé na organizacje¢ chromatyny, po
wprowadzeniu ich do wnetrza zré6znicowanych komoérek
somatycznych. Jedna z technik stosowana w celu spraw-
dzenia tej hipotezy jest doprowadzenie do fuzji komoérki
somatycznej z komoérkami zarodkowymi lub owocytami,
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z ktérych usunigto materiat genetyczny. Przypuszcza sie,
ze macierzyste komoérki zarodkowe zawieraja w swej cy-
toplazmie czynniki powodujace przeprogramowanie ko-
morek somatycznych, podobne do tych, ktére znajduja si¢
w owocytach. Trudnoscia techniczng jest maty rozmiar ko-
morek macierzystych, co stwarza z kolei trudnosci w usu-
waniu z nich jadra komérkowego. Dlatego brak jest pew-
nosci czy w hybrydzie nie znajduje si¢ — procz cytoplazmy
zarodkowej komorki macierzystej — takze czgs¢ jej mate-
rialu genetycznego. Niestety, istnieje ryzyko, ze takie hy-
brydy po wszczepieniu pacjentowi moglyby zachowac sig
w sposOb niedajacy si¢ przewidzie¢ i da¢ poczatek wzro-
stowi nowotworowemu.

Ominigto te trudnos¢ w pomystowy sposoéb, stwarzajac
,-duze” komorki macierzyste przez fuzj¢ par zarodkowych
komérek macierzystych. Uzyskano w ten sposéb tetraplo-
idalna komédrke macierzysta o duzym jadrze komérkowym.
Po fuzji z komérka somatyczna nie dopuszczono do wni-
kania tego duzego jadra komérkowego do hybrydy, przez
dodanie do Srodowiska hodowlanego inhibitora powodu-
jacego zniszczenie cytoszkieletu. Podczas wirowania po-
zbywano si¢ z hybrydoéw cigzkich podwdéjnych jader ma-
cierzystych komérek zarodkowych, zas ich cytoplazma
wraz z hipotetycznymi czynnikami przeprogramowania
pozostawata w hybrydzie. Autorzy dostrzegli cechy szyb-
kiego przeprogramowania chromatyny jader komérek so-
matycznych.

Innym podejsciem jest uzycie homogenatu cytoplazmy ko-
morek macierzystych, ktéry wprowadzany jest do izolowa-
nych komérek somatycznych. Uzyskuje sig to przez §wia-
dome uszkodzenie blony komérkowej toksyna bakteryjna,
powodujaca porowatos¢ btony komérkowej. Spreparowane
komorki umieszcza si¢ w Srodowisku zawierajacym homo-
genat cytoplazmy komérek macierzystych, a po 30 minu-
tach zezwala sig na regeneracj¢ btony komérkowej. W tak
potraktowanych fibroblastach pochodzacych ze skéry ,,do-
strzezono cechy charakterystyczne dla zarodkowych komé-
rek macierzystych”.

Przeprogramowanie komérek somatycznych przez two-
rzenie hybryd z zarodkowymi komérkami macierzysty-
mi, nadal stwarza problemy etyczno-moralne poniewaz ist-
nieje potrzeba uzyskania tych komérek do doSwiadczen.
W tej sytuacji powstat inny kierunek badari, a mianowicie
poszukiwanie i ewentualnie wyizolowanie czynnika, kt6-
ry zmienitby stan chromatyny w zréznicowanych komor-
kach somatycznych. Nici DNA tych komoérek sa owinig-
te dookota rdzenia zbudowanego z histonéw. Struktura ta
jest luzniejsza w obszarze aktywnych genéw. Usitowania
zmierzaja w kierunku rozluZnienia tej struktury na catej
diugosci chromosoméw. Poniewaz wiadomo, ze aktywa-
cja genéw jest zwiagzana z metylacja histonéw, probuje si¢
stwierdzi¢ réznice w metylacji i modyfikacji histonéw w ko-
morkach po fuzji z zarodkowymi komérkami macierzysty-
mi. Czynniki powodujace przeprogramowanie genomu po-
szukiwane sa w cytoplazmie komorek jajowych. Zaktadajac,
ze takie czynniki moga by¢ zachowane w przebiegu ewo-
lucji rozpoczgto doswiadcezenia z zastosowaniem zabiego
skrzeku. Komoérki jajowe zab sg duze, a uzyskanie duzej
ich ilosci jest tatwe. Z cytoplazmy komérek jajowych zab
juz uzyskano czynniki, powodujace rozluzZnienie struktu-
ry chromatyny w komoérkach somatycznych, do ktérych

je wprowadzono. Najbardziej zaawansowane sa badania
nad jaderkami przeprogramowanych fibroblastéw skory.
Ot6z po fuzji z komdérkami macierzystymi jaderko ulega
dezorganizacji, co zapewne powoduje uwolnienie z niego
enzymoOw w nim zawartych, w tym enzyméw uzywanych
przez komorki do reperacji uszkodzen genomu. Po fuzji
komorki somatycznej z komérkami macierzystymi jader-
ko ulega dezorganizacji, a po pewnym czasie — odtworze-
niu. Udalo si¢ wyizolowac kompleks biatkowy powodujacy
dezorganizacj¢ jaderka. Istnieje uzasadniona hipoteza, ze
uwolnienie z jaderka niezidentyfikowanych jeszcze czyn-
nikéw jest niezbgdne w procesie przeprogramowania ko-
morki somatyczne;.

Problemem w badaniach nad przeprogramowaniem komé-
rek somatycznych jest znalezienie swoistego znacznika,
ktéry by o tym zjawisku §wiadczyt. Takim znacznikiem
okazaly si¢ ludzkie geny Oct-4lub Nanog, ktore sg akty-
wowane w komodrkach macierzystych i stanowia ich znacz-
nik. Jezeli jakas manipulacja doprowadza do aktywacji tych
gendw, to istnieje silna przestanka, ze doszto do przepro-
gramowania genomu komoérki somatycznej

W konkluzji nalezy stwierdzié, ze badania nad przeprogra-
mowaniem komoérek somatycznych i stworzenie z nich ko-
morek o wlasciwosciach komorek macierzystych nie zostato
jak dotad uwiericzone sukcesem. Nie mniej jednak ta dro-
ga kroczy wiele powaznych osrodkéw badawczych.

Wybrane orodki, w ktorych prowadzone sa prace nad
przeprogramowaniem komérek somatycznych:

P.Verma (Monash Inst. of Reproduction, Melbourne)
A Surani (Cancer Res. UK Inst. of Cancer
’ and Developmental Biology in Cambridge)
T Tada (Inst. for Frontier Medical Sciences
) at Kyoto University)
P. Collas (University of Oslo)
) (Whitehead Inst. for Biomedical Research,
R.Jaenisch Cambridge, Mass.)
J. Gurdon (Wellcome Trust/Cancer Research UK Institute)
N. Kikto (Stem Cell Institute of the University
’ of Minnesota, Minneapolis)

Ze wzgledu na dyskutowane powyzej trudnosci o wiele
wigksza wage przywiazuje si¢ obecnie do mozliwosci wy-
korzystania w terapii dojrzatych komérek macierzystych
zawartych we wszystkich jak dotad przebadanych narza-
dach. O istnieniu takich komoérek w szpiku i naskérku oraz
kryptach jelitowych wiedziano od dawna, poniewaz wy-
miana zawartych w tych tkankach komérek jest bardzo in-
tensywna i trwa przez cale zycie.

Szczegdlnie imponujace jest wytwarzanie okoto 5 milio-
néw komorek na sekunde przez szpik. Przeszczepy szpi-
ku i naskorka [10] stosowane w terapii od lat sa skuteczne
wilasnie ze wzgledu na znaczna liczbg dojrzatych komérek
macierzystych w przeszczepach. Jak si¢ okazalo dojrza-
te komorki macierzyste znaleziono we wszystkich narza-
dach, w ktérych ich poszukiwano, nawet takich, w ktérych
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zastgpowanie utraconych komoérek nowymi nie byto i nie
jest oczywiste. Do takich tkanek nalezy tkanka nerwowa
mozgowia czy jej czes¢ jaka jest siatkdwka [16]. Dojrzate
komorki macierzyste r6znia si¢ od zarodkowych mniejsza
pluripotencjalnoscia. Sa bowiem juz w pewnym zakresie
predeterminowane co do kierunku réznicowania si¢ [19].
W hodowli tkanek dojrzate komorki zarodkowe takze na-
mnazaja si¢, ale nie tworza ustalonych linii. Z takich ko-
morek pobranych np. ze skéry nie uda si¢ uzyska¢ komo-
rek nerwowych czy komérek szpiku.

Trwa dyskusja nad zaletami i wadami postugiwania si¢ do
celéw terapeutycznych zarodkowymi wzglednie dojrzaty-
mi komdrkami macierzystymi. Ogdlnie biorac zaleta za-
rodkowych komoérek macierzystych jest tatwos¢ namnaza-
nia ich w hodowli, ale trudnoscia nie do konca rozwigzana
jest sktonienie ich do réznicowania si¢ w pozadanym kie-
runku np. komérek wytwarzajacych dopaming do lecze-
nia choroby Parkinsona [4], czy wytwarzania i wydzielania
insuliny w leczeniu pewnych postaci cukrzycy [8]. Uzywa
si¢ w tym celu ,,czynnikéw réznicowania” dodawanych do
srodowiska hodowli tkanek [22]. Efekty nie sa niestety za-
wsze zgodne z oczekiwaniami i czgsto terapeutycznie nie-
skuteczne. Wszczepianie tych komérek zawiera w sobie
niestety ryzyko powstania guzéw nowotworowych.

Dojrzate komorki macierzyste sa juz czgsciowo zaprogra-
mowane (commited precursor cells). Z komérek pobranych
z mézgowia rozwija si¢ tkanka nerwowa, z dojrzatych ko-
morek macierzystych tkanki mig$niowej tzw. mioblastow
powstaje tkanka migsniowa [13]. Te komoérki stanowiace
zapas danego narzadu do ewentualnych proceséw regene-
racyjnych i zastgpowania zuzytych komérek maja ograni-
czong potencj¢ zmiany fenotypu po przeniesieniu do in-
nego narzadu lub srodowiska hodowlanego zawierajacego
wybrane czynniki wzrostu i réznicowania.

Dojrzate komérki macierzyste mozna namnazac in vitro,
ale ilos¢ pasazy jest ograniczona. W niektdérych przypad-
kach, jak np. w przypadku leczenia zawaléw migs$nia ser-
cowego [3] mozna postuzy¢ si¢ komérkami macierzysty-
mi wyprowadzonymi z hodowli mioblastéw autologicznych
uzyskanych z mig$nia szkieletowego pacjenta. W ten spo-
sob unika si¢ problemu odrzucania przeszczepu. Istnieja
publikacje, potwierdzajace skutecznos¢ tego sposobu po-
stgpowania. Dojrzate autologiczne mioblasty przeszcze-
pione w okolicg uszkodzonego mig$nia sercowego prze-
ksztatcaty si¢ w kardiomiocyty i usprawniaty czynnos¢
migs$nia sercowego. Najwigksza rewelacja sa dobre wyniki
przeszczepiania dojrzatych komérek macierzystych w le-
czeniu Slepoty spowodowanej zmianami degeneracyjnymi
w siatkéwce. Efekty regeneracji anatomicznej i czynno-
Sciowej siatkéwki obserwowano zaréwno w uktadach do-
Swiadczalnych u myszy jak i u pojedynczych chorych. W le-
czeniu chorych Zrédlem komérek uzytych do regeneracji
siatkowki byta siatkéwka ptodowa. Najlepiej udokumen-
towane mozliwosci leczenia Slepoty przez przeszczepia-
nie komdrek macierzystych siatkowki dostarczyty bada-
nia przeprowadzone w 2004 roku w Harvardzie. Badania
wykonano na myszach z genetycznie uszkodzonymi siat-
kéwkami. Przeszczepiono im komdérki macierzyste siatko-
wek mtodych prawidtowo widzacych myszy. Po kilku ty-
godniach sprawdzono, ze komoérki te wbudowaly si¢ we
wlasciwe miejsca w uszkodzone siatkéwki. Wszczepione

komorki macierzyste siatkdwki pochodzity ze szczepu tzw.
,.zielonych” myszy. Jest to szczep mysi, do ktérego geno-
mu wprowadzono gen biatka o barwie zielonej. Tym sa-
mym wszystkie komorki i tkanki tych zwierzat sa zielone.
Stwierdzono nie tylko wbudowanie si¢ zielonych komoérek
macierzystych do siatkéwek biorcow, ale uzywajac testow
czynnosciowych sprawdzono polepszenie jakosci widze-
nia u myszy po przeszczepieniu.

Problemy immunologiczne, dotyczace zgodnosci tkan-
kowej, zwiazane z terapia z uzyciem macierzystych ko-
morek sa takie same jak w transplantologii. Macierzyste
komorki zarodkowe lub dojrzale komérki zarodkowe mu-
szg by¢ chronione po przeszczepieniu w uktadzie alloge-
nicznym w ten sam sposéb jak chroniony jest alogenicz-
ny przeszczep nerki lub serca. Ze wzgledu na istniejaca
barier¢ krew/mézgowie komoérki nerwowe lub glejowe
wprowadzane w obszar osrodkowego uktadu nerwowego
[12] nie wymagaja réwnie intensywnej ochrony srodkami
immunosupresyjnymi jak inne alogeniczne przeszczepy.
Najbardziej komfortowa sytuacja jest ta, w ktérej mozna
podacé pacjentowi przeszczep autologiczny. Taka sytuacja
przewaznie istnieje w leczeniu biataczek, gdy pobiera sig
u pacjentéw w okresie remisji ich wlasny szpik zawiera-
jacy macierzyste komoérki krwiotworcze. Po zniszczeniu
biataczkowego szpiku wszczepia si¢ przechowywany we
wlasciwy sposéb szpik autologiczny, czyli wlasny pacjen-
ta. Prowadzi to do petnego uleczenia takiego schorzenia
nowotworowego po repopulacji szpiku wtasnymi komér-
kami macierzystymi.

Szczegblna subpopulacja komoérek macierzystych dojrza-
tych znajdujacych si¢ w szpiku stanowig komoérki zrgbowe
szpiku zwane w terminologii anglosaskiej ,,mesenchymal
stem cells” [7]. Sa to pluripotencjalne komérki zdetermi-
nowane genetycznie, zdolne do wytwarzania prekursoréw
komérek tkanek szkieletowych czyli osteoblastow, osteokla-
stéw, chondroblastow, ale takze komdrek migsniowych czyli
mioblastéw i komérek tluszczowych. Komérki te daja sie
dos¢ tatwo izolowaé poniewaz naleza do komérek szpiku
wykazujacych btonowy marker CD34+ oraz swoisty mar-
ker oznaczony jako STRO-1 [6]. Komérki te daja si¢ tatwo
namnazac i modulowad, a sa testowane przede wszystkim
w odtwarzaniu uszkodzonych tkanek szkieletowych [21] po
wszczepieniu w syntetycznych podtozach wytwarzanych
z polimeréw syntetycznych lub kolagenu [5].

Problem przeksztalcania si¢ komérek macierzystych zaréw-
no zarodkowych jak i dojrzaltych w tkanke¢ nowotworowa
po ich przeszczepieniu jest realnym niebezpieczeristwem.
Odkrycie komérek macierzystych guzéw nowotworowych
kaze sadzié, ze powszechng geneza powstawania nowotwo-
row jest niekontrolowane uruchomienie namnazania si¢
komoérek macierzystych w zréznicowanych tkankach i na-
rzadach i powstanie w ich genomie zmian charakterystycz-
nych dla komérek zmienionych nowotworowo. Wszystkie
linie komérkowe wyprowadzone z komérek macierzystych,
a przeznaczone do wstrzyknigcia pacjentom musza byé
uprzednio przetestowane na zwierz¢tach.

Watpliwosci natury etyczno-prawnej sa liczne i rozmaicie
traktowane w réznych krajach. Ze wzgledow religijnych ka-
tolicy sprzeciwiaja si¢ badaniom prowadzonym na zarod-
kowych komérkach macierzystych, uznajac iz zarodek jest

127



Postepy Hig Med Dosw (online), 2005; tom 59: 124-128

istota ludzka od chwili poczegcia. Istnieja kregi religijne uzna-
jace, ze zarodek nalezy traktowac jako istote ludzka dopie-
ro po wszczepieniu do $ciany macicy po 14 dniu rozwoju,
gdy rozpoczyna si¢ rozwéj osrodkowego uktadu nerwowego.
Istnieja réwniez poglady uznajace za nieetyczne zaniecha-
nie badar nad zarodkowymi komérkami macierzystymi, ze
wzgledu na uzasadnione nadzieje zwigzane z uzyciem tych
komérek w leczeniu nieuleczalnych dotychczas schorzen.
Najpowazniejszym zastrzezeniem jest bliskos¢ tych badan
z technikami klonowania, przy jednoznacznym i powszech-
nym pot¢pieniu prob klonowania cztowieka.

Przyjmujac ten punkt widzenia, nalezy przypomnieé, ze
techniki stosowane przy klonowaniu moga umozliwi¢ wy-
prowadzenie i hodowanie linii komérkowej zgodnej gene-
tycznie z przysztym biorca. Umozliwitoby to przeszczepia-
nie takich komorek bez potrzeby stosowania przez reszte
zycia pacjenta terapii immunosupresyjnej. Takie préby pod-
jeto w Korei. Uzyskano blastocysty zawierajace zarodkowe
komérki macierzyste zawierajace genom pacjenta. Procent
udanych préb tego rodzaju byt bardzo niski.

PismienNnicTWO

Rzady poszczegdlnych paristw musza si¢ liczy¢é zaréwno
z presja opinii publicznej, jak i opiniami autorytetéw nauk
biomedycznych [20]. Rzad Stanéw Zjednoczonych nie ze-
zwala na uzycie funduszy rzadowych na badania nad zarod-
kowymi komérkami macierzystymi. Prezydent Bush udo-
stepnit do tych badari jedynie juz istniejace 22 linie ludzkich
komorek macierzystych. Presja dotyczaca rozwijania tych
badan jest jednak w USA ogromna i stan Kalifornia po-
stanowit zainwestowac duze pieniadze w budowg Instytutu
Badan Komoérek Zarodkowych, co sprowokowato powaz-
na dyskusje legislacyjna. W 2004 roku pigé panstw ze-
zwolito na legalne prowadzenie badan nad ludzkimi ko-
morkami macierzystymi. Sa to Chiny, Japonia, Singapur,
Francja oraz Hiszpania.

Nie ma pewnosci czy wymieniona w tytule artykutu era
,.Stem Cells Medicine” nadejdzie [17]. Istniejq jednak sil-
ne przestanki po temu, ze warto poswigci¢ badaniom po-
tencji i mozliwosci zastosowan komérek macierzystych za-
réowno zarodkowych, jak i dojrzatych w terapii zwlaszcza
nieuleczalnych schorzen degeneracyjnych.
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