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Komorki macierzyste
- przysztos¢ medycyny regeneracyjne;

MARIUSZ Z. RATAJCZAK

Dzieki postepom nauki cztowiek siegnat u progu trze-
ciego tysigclecia po technologie, ktére do tej pory byty
przypisywane Istotom Najwyzszym. Rozwdj fizyki doprowa-
dzit do zgtebienia tajnikow energii jadrowej, rozwdj nauk
biologicznych i genetyki przyblizyt tajemnice powstawa-
nia organizméw i ich regeneracji, wprowadzajac ludzkos¢
w fascynujacy $wiat komérek macierzystych i medycyny
regeneracyjnej. Zatozeniem medycyny regeneracyjnej jest
wykorzystanie komoérek macierzystych w terapii uszkodzo-
nych narzgadow i tkanek. Uwaza sig, ze przeszczepianie
catych narzadow bedzie w przysztosci coraz czesciej zaste-
powane przeszczepami zawiesiny komoérek macierzystych,
ukierunkowanych dla danego narzadu, ktére bedg miaty
za zadanie regeneracje/odbudowe uszkodzonych narza-
doéw. Szczegdlne nadzieje na wykorzystanie terapeutyczne
komodrek macierzystych wigze sie z takimi schorzeniami,
jak zawat miesnia sercowego, udar mézgu, parkinsonizm,
cukrzyca, dystrofie migsniowe, toksyczne uszkodzenia wa-
troby i nerek. Wydaje sie, ze cztowiek zaczyna siegac¢ coraz
bardziej po upragniony klucz do dtugowiecznosci.

Najbardziej charakterystyczng cechg komorki macie-
rzystej jest jej zdolno$¢ do samoodnawiania i réznicowania
sie w coraz to bardziej ukierunkowane narzgdowo komorki
potomne. Dorosty ssak rozwija sie z najwczesniejszej ko-
morki macierzystej, jaka jest zaptodniona komoérka jajowa
(zygota). Obliczono, ze z zaptodnionej zygoty (KMT) po oko-
to 47 podziatach powstaje podczas rozwoju embrionalnego
tacznie ~ 10" komorek nalezacych do 200 réznych rodza-
jow komorek tworzacych tkanki i narzady ciata cztowieka.
Ogromny potencjat komérek macierzystych i ich wazna rola
w codziennej regeneracji tkanek (m.in. tkanki krwiotwérczej,
naskoérka czy nabtonka jelitowego), powodujg, ze nie po-
winno dziwi¢, iz komorki te staty sie przedmiotem zywego
zainteresowania klinicystow.

Koncepcja wykorzystania komoérek macierzystych w kli-
nice pojawita sie wpierw w hematologii. Od okoto 40 lat wy-
korzystuje sie krwiotworcze komorki macierzyste w leczeniu
szeregu choréb uktadu krwiotwérczego. Coraz czesciej
stosuje sie rowniez komorki macierzyste naskérka w lecze-
niu oparzen skory lub dla usprawnienia procesu gojenia sie
owrzodzen troficznych konczyn. Zaawansowana jest row-
niez technologia pozyskiwania fibroblastow szpiku kostnego
— tzw. macierzystych komérek mesenchymalnych — w lecze-
niu ubytkéw kostnych. Wspdélng cechg komdérek macierzy-
stych krwiotwérczych, naskérka lub mesenchymalnych jest
stosunkowo duza tatwos¢ ich pozyskiwania. Przeciwnie, ze
zrozumiatych wzgledow etycznych i technicznych, znacznie
trudniej jest uzyska¢ od zdrowych dawcow komorki macie-
rzyste innych tkanek i narzadow, jak np. miesni szkieleto-
wych, miesnia sercowego, watroby, wysepek trzustki lub
osrodkowego uktadu nerwowego, w ilosciach pozwalaja-
cych na ich potencjalne wykorzystanie terapeutyczne.

W ostatnich latach pojawity sie koncepcje wykorzy-
stania bardziej prymitywnych pluripotencjalnych komoérek
macierzystych (PKM), ktére majg zdolno$¢ réznicowania
sie we wszystkie komorki organizmu. Wykorzystanie PKM
w medycynie klinicznej wzbudzito na $wiecie spore nadzieje
na rozwoéj nowych metod leczniczych, ale jednoczes$nie spo-
wodowato szereg dyskusji i emocji natury religijno-etyczne;j.
Problem wykorzystania tych komérek jest roznie postrzega-
ny przez rézne religie, gdyz dotyka problemu poczatku zy-

cia czlowieka, ktory jest réznie interpretowany przez rézne
gtéwne religie Swiata. Probujgc otrzymaé wczesno-rozwo-
jowe PKM zblizamy sie bowiem bardzo blisko do wczesnej
rozwojowo komorki macierzystej, ktéra moze rozwing¢ sie
w dorostego osobnika. W ten sposdb nauka dotyka dogma-
téw: na jakim etapie embriogenezy zaczyna sie zycie.

PKM moga by¢ potencjalnie pozyskiwane z zarodkow
jak i otrzymywanych z dorostych tkanek.

— Pluripotencjalne komorki macierzyste izolowane
z zarodkoéw (embrionalne). Komorki takie mozna pozyskac
z rozwijajgcego sie zarodka, wykorzystujgc np. zamrozone
wczesne ,nadliczbowe” zarodki przechowywane w klinikach,
gdzie wykonywane jest zaptodnienie in vitro. Zarodki takie
sg tkankowo odmienne od potencjalnego biorcy komorek
i bedg réznicowaty sie w komorki z innym zestawem anty-
genow uktadu zgodnosci tkankowej niz potencjalny biorca.
Trudno sobie wyobrazi¢ biorgc pod uwage wzgledy etyczne,
ze otrzymywatoby sie takie zarodki dla konkretnego pacjenta
,nNa zamowienie” od biologicznych rodzicow.

— Pluripotencjalne komoérki macierzyste uzyskiwane
w wyniku klonowania terapeutycznego. Strategia klonowa-
nia terapeutycznego polega na utworzeniu in vitro komorki
zwanej klonotg, ktora jest rowna pod wzgledem potencjatu
rozwojowego zygocie. Do pozbawionej jadra komorki ja-
jowej wprowadza sie jgdro dojrzatej komorki somatycznej
(np. jadro fibroblastu lub limfocytu), ktéra ma peten diplo-
idalny garnitur chromosomalny. Powstajaca klonota bedzie
miata geny kodujace uktad zgodnosci tkankowej, zgodny
z komorka, od ktorej pochodzito jadro. Nalezy nadmienic,
ze szereg emocji natury etycznej budzi potencjat rozwojowy
klonoty, gdyz po umieszczeniu w macicy moze ona, podob-
nie jak zygota, da¢ poczatek nowemu osobnikowi. Powodu-
je to duze opory natury etycznej, gdyz stwarza podstawy
tzw. klonowania reprodukcyjnego. PKM otrzymane z zwie-
rzecych klonot tworzg ponadto po przeszczepie nowotwory
(potworniaki).

— Indukowane PKM (ind-PKM). Komorki te sg uzy-
skiwane w wyniku transformacji hodowanych in vitro doj-
rzatych komérek somatycznych. Transformacje uzyskuje sie
genami kodujgcymi czynniki transkrypcyjne kluczowe dla
rozwoju komoérek embrionalnych (np.: Oct-4, Nanog, Kif4,
c-myc). Mozna tak uzyskac¢ transformowang komorke, ktéra
ma szereg wiasciwosci PKM (m.in. réznicuje sie w komoér-
ki pochodzace ze wszystkich trzech listkdbw zarodkowych).
Ind-PKM niestety réwniez powodujg powstawanie potwor-
niakow i strategia otrzymywania tych komérek wymaga jesz-
cze wielu badan.

— PKM izolowane z dojrzatych tkanek — tzw. mate
komorki macierzyste przypominajgce komorki embrional-
ne (ang. very small embryonic-like stem cells — VSELS).
Komorki te sg zdeponowane w tkankach podczas rozwo-
ju embrionalnego jako populacja PKM. VSELs, wykazujg
ekspresje szeregu markeréw komorek pluripotencjalnych,
w tym SSEA-4, Oct-4, Rex-1 i Rif-1, na poziomie zaréwno
mRNA, jak i biatka. |zolowane z mysiego szpiku kostnego
badz ludzkiej krwi pepowinowej, w badaniach z zastoso-
waniem elektronowego mikroskopu transmisyjnego, majq
cechy charakterystyczne dla komérek embrionalnych, ta-
kie jak obecnos¢ duzego jadra komdrkowego otoczonego
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