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Mikroreaktor do hodowli komorek watroby -
hepatocytéw opracowano w Instytucie Biocybernetyki i Inzynierii Biomedycznej im. Macieja
Nalecza Polskiej Akademii Nauk w Warszawie.

W laboratoriach ludzkie i zwierzece komorki najczesciej rosna i mnoza sie w standardowych
naczyniach hodowlanych, w warunkach znacznie rézniacych sie od panujacych w zywym organizmie.
Fakt ten utrudnia - a niekiedy nawet uniemozliwia - wtasciwy rozwdj wielu rodzajéw komorek.

W Instytucie Biocybernetyki i Inzynierii Biomedycznej im. Macieja Natecza Polskiej Akademii Nauk
(IBIB PAN) w Warszawie wtasnie zaprezentowano demonstrator mikroreaktora przeptywowego do
hodowli hepatocytow. Komorki te, wystepujace w watrobie, sa uwazane za szczegdlnie "wybredne"
pod wzgledem warunkéw hodowli.

»W przeciwienstwie do klasycznych hodowli komdérkowych w naczyniach, w mikroreaktorach istnieje
mozliwos$¢ precyzyjnego kontrolowania warunkow otoczenia komdrek, gwarantujaca im doskonate
warunki wzrostu. Jednak poniewaz hepatocyty maja bardzo duze wymagania, ich spetnienie nawet
w ukladzie mikroprzeptywowym nie jest proste” - méwi prof. Dorota Pijanowska.

Zbudowane w IBIB PAN bioreaktory mikroprzeptywowe to niewielkie, mieszczace sie w dtoni ptytki
z przezroczystego polimeru. Kazdy bioreaktor powstaje poprzez sklejenie dwdch cienszych plytek,
przy czym przed potaczeniem badacze w jednej z nich wykonuja uktad mikrokanalikow
i prostopadiosciennych, ptaskich komér hodowlanych (mozna to zrobi¢ np. przez odcisniecie
"stempla" - krzemowej matrycy). Po potaczeniu ptytek, do komoér hodowlanych bioreaktora
wprowadza sie komdrki. Przeptywajaca przez uklad pozywka dostarcza komérkom substancje
odzywcze oraz odprowadza metabolity.

Komérki watrobowe potrzebuja duzo tlenu, ktérego dostateczna ilos¢ trudno im zapewnié, poniewaz
jest stabo rozpuszczalny w pozywce. Hepatocyty blizsze wlotowi kanatu z pozywka maja tlenu pod
dostatkiem, podczas gdy znajdujace sie dalej pozostaja niedotlenione. ,Ze wzgledu na stosunkowo
niska rozpuszczalnos¢ tlenu w pozywce, w hodowlach komorek aktywnych metabolicznie przy
matych predkosciach przeptywu moze dochodzi¢ do powstawania gradientu stezenia tlenu
w komorze hodowlanej” - ttumaczy dr Barbara Wawro z IBIB PAN.

Zwiekszenie predkosci przeptywu pozywki przez komore hodowlana nie wchodzito w gre -
hepatocyty sa zbyt delikatne i szybko plynaca ciecz mogtaby je uszkadzac.

Badacze wykorzystali wlasnosci polidimetylosiloksanu (PDMS). Polimer ten charakteryzuje sie jedna
z najwiekszych przepuszczalnosci dla gazow. W nowym bioreaktorze komorki rosna na membranie
z PDMS grubosci 150 mikrometréw. Jest ona dostatecznie wytrzymata, by umozliwia¢ normalna
eksploatacje urzadzenia, a jednoczesnie tak cienka, ze tlen z otoczenia moze przenika¢ do wnetrza



komory hodowlanej. Niewielka wysokos¢ komory - zaledwie 100 mikrometrow - gwarantuje
swobodna dyfuzje gazu w catej objetosci bioreaktora i zapewnia znajdujacym sie w nim hepatocytom
rownomierny dostep do tlenu. Dodatkowa zaleta tak skonstruowanego mikroreaktora jest mozliwosé
ciagtej obserwacji pod mikroskopem mnozacych sie komorek.

Obecnie trwaja prace nad zmodyfikowaniem bioreaktora. Uczestniczy w nich zespo6t naukowcow
z Politechniki Lédzkiej, odpowiedzialny za pokrywanie powierzchni ptytek PDMS warstwami
diamentopodobnymi o zréznicowanej teksturze. Warstwy tego typu wplywaja na wzrost komérek
i moga umozliwia¢ ksztaltowanie sie ich pozadanych cech. Z kolei inzynierowie z Akademii
Gorniczo-Hutniczej zajmuja sie rozwijaniem narzedzi do optoelektronicznej detekcji komorek.

»W pojedynczym bioreaktorze nie ma zbyt wielu hepatocytow. Ale nasze bioreaktory maja budowe
modutowa i mozna je bedzie ze soba zestawia¢. W przysztosci taki zespot potencjalnie mogtby by¢
dostatecznie wydajny, by funkcjonowac jako sztuczna watroba”, zauwaza prof. Pijanowska.

Budowa mikroreaktora do hodowli komérek watrobowych byta jednym z zadan dobiegajacego konca
projektu MNS-DIAG (Mikro- i NanoSystemy w Chemii i Diagnostyce Biomedycznej), finansowanego
z europejskiego Programu Operacyjnego Innowacyjna Gospodarka. W projekcie, koordynowanym
przez Instytut Technologii Elektronowej (ktéry byl m.in. wykonawca krzemowych matryc do
wytlaczania mikrokanatéw bioreaktora), uczestniczy 14 zespotéw badawczych z czotowych
krajowych instytucji naukowych. Wsréd nich znajduja sie wyzsze uczelnie techniczne, medyczne
i rolnicze oraz instytuty badawczo-rozwojowe i PAN.

Wynikiem wspdipracy przy realizacji projektu MNS-DIAG jest pie¢ demonstratoréow
analityczno-diagnostycznych, przeznaczonych do wykrywania srodkéw psychotropowych
w organizmie czlowieka, analizy nanolitrowych ilosci wydzielin ustrojowych w celu badania stanéw
patologicznych lub okreslania faz ptodnosci, hodowli komdrek biologicznych (tkanek)
o kontrolowanych cechach, badania wybranych cech stanu organizmu cztowieka z uzyciem
technologii mikrosysteméw, oraz detekcji bakterii Gram-ujemnych i wydzielanych przez nie
endotoksyn.

Zrédto: www.pap.pl
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