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Komorki macierzyste sa niezwykle wazne dla
tworzenia terapii nowej generacji. Europejscy naukowcy przeprowadzili szczegolowe

badanie neuronalnych komoérek macierzystych (NSC) pod katem potencjalnych przyszlych
zastosowan.

NSC moga rozprzestrzenia¢ sie in vitro i zachowywac zdolno$¢ do réznicowania sie na neurony,
astrocyty i oligodendrocyty. Jednak w procesie hodowli tych komorek traca one stopniowo zdolnosé
wytwarzania mozliwych do uzytku klinicznego komdérek.

Nadrzednym celem projektu MODNEURDEVDIS (Self-renewal, fate potential and plasticity of human
embryonic and induced pluripotent stem cell-derived neural stem cells), finansowanego ze srodkéw
UE, bylo znalezienie wymogow hodowlanych oraz szklakow sygnatowych NSC, tak by dokonac
optymalizacji ich zastosowania w terapiach opartych na wymianie komorek. Gtéwne zatozenia
dotyczyty identyfikacji zmian epigenetycznych zachodzacych podczas hodowli NSC oraz opracowanie
nowych metod pozwalajacych na zachowanie tozsamosci NSC.

Uczeni stworzyli dlugoterminowa hodowle neuronalng NSC z ludzkich embrionalnych komérek
macierzystych, pelnigca funkcje platformy do Sledzenia rozwoju NSC. Stworzyli tez linie komoérek
macierzystych z genetycznym markerem fluorescencyjnym, ktéry pomogt w zidentyfikowaniu nowo
wygenerowanych NSC.

Na przestrzeni 220 dni hodowli scharakteryzowano poszczegoélne rodzaje NSC. Kazdy z nich réznit
sie pod wzgledem morfologii, biochemii i zdolno$ci do rozwijania sie w rézne obszary kory uktadu
neuronowego. Uczonym udato sie wyizolowa¢ wczesne komdrki neuronabtonkowe (najwczesniejsze
NSC), z ktérych moze powstac¢ wiele obszarow mézgu. Co istotne, rodzaje te byty w stanie odtwarzac
obszary pokazujace sie podczas rozwoju catej kory mozgowej.

Partnerzy stworzyli baze danych dotyczacych réznic epigenetycznych miedzy rodzajami NSC
tworzacych kore, po czym dokonali ich walidacji przy pomocy techniki knockdown. W efekcie
otrzymano ostateczna liste konkretnych genéw aktywowanych lub wyciszanych podczas
generowania konkretnych rodzajow NSC. W ostatecznej walidacji naukowcy uzyli matych czasteczek
do aktywacji i dezaktywacji kolejnych szklakow sygnatowych.

Ta linia badan przyniosta wazne osiagniecie, jakim byto opracowanie uproszczonego i skutecznego
protokotu otrzymywania klinicznie istotnych oczyszczonych korowych NSC z ludzkich embrionalnych
komorek macierzystych. Zespot potwierdzit skutecznosc¢ tej metody na mysich, jak i ludzkich
pluripotencjalnych komorkach macierzystych oraz w roznych schematach réznicowania sie
neuronéw. Co najistotniejsze, wyniki tych prac zastosowano do opracowanej niedawno metody
uzyskiwania organoidow moézgowych, bedacych tréjwymiarowymi, samoorganizujacymi sie
strukturami nasladujacymi podstawowe aspekty powstawania kory mézgowej w zdrowym i chorym
organizmie.



Oprocz znaczenia dla badan podstawowych z dziedziny biologii, precyzyjna charakterystyka komorek
macierzystych o strukturze rozety utatwi modelowanie prawidtowego rozwoju cztowieka i opisywanie
patogenezy chordb zwyrodnieniowych uktadu nerwowego. W dalszej perspektywie te linie bedzie
mozna rowniez wykorzysta¢ do odkrywania nowych lekéw.
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