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Terapie opierajace si¢ na komérkach macierzystych
— mozliwoSci, oczekiwania, ograniczenia
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sowanie medyczne, metody pobierania, niekonieczne ograniczenia

Wstep

Komérki macierzyste maja zdolno§¢ powielania sig, a takze przeksztaicania
w komorki roéznych rodzajow. Komoérki macierzyste moga zatem regenerowaé
uszkodzone narzady, a potencjalnie tworzy¢ je od podstaw.

Komorki macierzyste od dawna uzywane sa w leczeniu chorob i w tej dziedzinie
medycyna odniosta spektakularne sukcesy. Komérki macierzyste to bowiem nie
tylko zarodkowe (embrionalne) komdrki macierzyste (ESCs — ang. embryonic stem
cells), izolowane z zarodka sktadajacego si¢ z 50-200 komoérek (w tym stadium
zarodek nazywany jest blastocysta) (Ryc. 1). Komorki macierzyste to réwniez
tzw. doroste komorki, wystgpujace najliczniej w szpiku kostnym. To wiasnie te
komérki macierzyste krwi wykorzystywane sg z powodzeniem w leczeniu choréb
krwi, podobnie jak komoérki macierzyste skdry w leczeniu oparzen. Komorki
macierzyste obecne sg takze w jelicie, mézgu, migsniu sercowym, tkance tlusz-
czowej i zapewne innych narzadach. Bogatym ich Zrédiem jest krew pgpowinowa
oraz lozysko.

Z pojedynczej komorki (blastomeru), izolowanej z kilkkukomérkowego zarodka,
moze si¢ rozwingc caly organizm — tak wigc podobnie jak zygota uzyskane tak ESCs
s totipotencjalne (,,wszystko moga”). Zarodkowe komérki macierzyste blastocysty
moga da¢ poczatek praktycznie kazdej komdrce organizmu, choé by¢ moze poje-
dyncza komoérka nie potrafi odtworzy¢ catego organizmu. Te komoérki nazywane
s3 wigc multipotencjalnymi (Ryc. 2). Doroste komdrki macierzyste, podobnie jak
komorki izolowane z pfodéw maja w odréznieniu od komoérek zarodkowych znacz-
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nie mniejszy potencjal rozwojowy (Ryc. 2). Dlatego wiele z nich, szczegélnie te
zlokalizowane w narzadach, okresla si¢ mianem komorek progenitorowych, gdyz
moga da¢ poczatek tylko jednemu rodzajowi komérek (Tabela 1, Ryc. 2).

Terapia genowa komoérek macierzystych
w zlozonych niedoborach odporno$ci

Przeszczepy szpiku to uznane metody terapeutyczne. Problemy pojawiaja si¢
jednak przy polaczeniu terapii komdrkowej z terapia genowa, w ktérej dokonuje
si¢ modyfikacji komdrek pacjenta, wprowadzajac do nich brakujace geny.

Wykorzystanie szpiku kostnego, czyli w rzeczywisto$ci hematopoetycznych
komarek macierzystych do leczenia biataczek jest powszechnie znane. Mniej wia-
domo, takze i ze wzgledu na rzadsze wystgpowanie tych chordb, o zastosowaniu
komoérek macierzystych w leczeniu zlozonych niedoboréw odpornosci. Dzieci
'z upoSledzona odpornoscia przychodza na §wiat pozbawione jednego z genéw
kluczowych dla rozwoju ukifadu obronnego. Jeden z niedoboréw wywolany jest
brakiem prawidlowego genu deaminazy adenozynowej (ADA) i jest chorobg
bardzo rzadka, wystepujaca u obu pici. Choroba ta byla takze obiektem pierwszej
proby terapii genowej, przeprowadzonej w roku 1990 w USA. Terapia ta polegala
na pobraniu krwi od dwéch pacjentek, wyizolowaniu z niej bialych ciafek i wpro-
wadzeniu in vitro no$nika (wektora) zawierajacego prawidiowy gen ADA oraz gen
znacznikowy (bakteryjny). Nast¢pnie tak zmodyfikowane komérki wstrzyknigto
z powrotem do Zyt dzieci. Leukocyty (biate krwinki) zawierajace gen znacznikowy
wykrywano we krwi pacjentéw kilka lat po zabiegu, co $wiadczy o skutecznosci
metody. Osoby te, obecnie juz dorosle, prowadza normalne zycie. Nie mozemy
jednak przypisaé tego terapii genowej, gdyz przez lata dzieci otrzymywaly stale
zastrzyki gotowego enzymu ADA i to jemu zawdzi¢czaja zdrowie.

Ulepszenie metod hodowli komdrek macierzystych szpiku pozwolilo na wpro-
wadzanie takze do nich prawidlowego genu ADA. Wyniki kilkunastoletnich badan
zostaly niedawno opublikowane (1). Lekarze i badacze z Mediolanu modyfikuja
komorki macierzyste krwi takich dzieci chorych na niedob6r ADA, u ktérych nie
mozna zastosowac przeszczepu szpiku ze wzgledu na brak odpowiedniego dawcy.
Efekt terapii mozna bez przesady uzna¢ za rewelacyjny — spoSréd poddanych
leczeniu 10 dzieci u 9 nastapita naprawa ukladu immunologicznego. Mozna wigc
méwi€ 0 90% skutecznosci, znacznie wyzszej anizeli obserwowana w przypadku
przeszczepdw szpiku od niespokrewnionych dawcow. Dzieci poddane takiej pola-
czonej terapii genowej i komdrkowej zyja juz osiem lat po zabiegu i wszystko
wskazuje na to, ze metoda jest takze bezpieczna.

Skuteczno$¢ potaczone;j terapii genowej i komdrkowej wykazano takze w lecze-
niu znacznie czgstszego niedoboru odpornodci zwanego X-SCID. Ta choroba
wystepuje tylko u chtopcéw, ktorzy nie posiadaja prawidlowego genu receptora
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cytokin — substancji pobudzajacych réznicowanie komoérek uktadu odpornoscio-
wego. Jezeli dla takich chiopcow nie znajdzie si¢ dawcy szpiku, to sg oni réwniez
narazeni na Smieré¢ z powodu bfahych infekcji i czeka ich perspektywa zycia
w sterylnych warunkach, w foliowym namiocie. Takim, w jakim spedzit 12 lat
David Vetter, stynny chlopca z ,baiki”, pokazywany wielokrotnie w telewizji
w latach 70. XX wieku. W tym niedoborze brakujace biatko nie moze byé tak
jak ADA podawane z zewnatrz, musi by¢ produkowane w komoérce. Chorzy maja
wigc mniej mozliwosci anizeli pacjenci z niedoborem ADA.

W roku 2000 badacze francuscy opublikowali w ,,Science” wyniki eksperymentu
polegajacego na modyfikacji komérek macierzystych pacjenta wektorem wirusowym
zawierajacym prawidtowy gen brakujacego receptora. Wyniki tych wstgpnych oraz
kontynuowanych nastgpnie badan — zarébwno w Paryzu, jak i niezaleznie w Londy-
nie — byly spektakularne, gdyz u niemal wszystkich spo$rdd poddanych leczeniu
dwudziestu chiopcéw nastapito przywrdcenie funkcji ukfadu immunologicznego.
Kolejny niewatpliwy dowdd skutecznosci terapii genowej. Niestety, w ciagu kilku
lat po terapii u czterech Francuzéw i jednego Brytyjczyka rozwineta sie biatacz-
ka. Jak wykazaly skrupulatne badania, zostala ona wywotana wbudowaniem si¢
wektora wirusowego w obreb jednego z onkogendw, czyli gendw stymulujacych
niekontrolowane podzialy komérek, prowadzace do rozwoju nowotworu. Mimo
leczenia jeden z chfopcéw zmarl, a préby kliniczne zostaly wstrzymane.

Przedstawione powyzej problemy medyczne rodza niewatpliwie pytania etycz-
ne. Czy metoda terapeutyczna, ktora jest niemal stuprocentowo skuteczna, ale
wywoluje tak powazne efekty uboczne u Y4 pacjentéw, powinna by¢ stosowana?
Z drugiej strony, czy w przypadku tak duzej skutecznoéci i braku alternatywnej
metody lekarze maja prawo odmawiaé jej zdesperowanym rodzicom dzieci, dla
ktorych nie mozna znalezé dawcy szpiku (2)?

Skuteczno§¢ terapii genowej komdrek macierzystych jest, jak przekonuja
badania, bardzo wysoka, wicksza anizeli przeszczepow szpiku od niespokrew-
nionych dawcéw. Ryzyko efektéw ubocznych wydaje sie byé skojarzone jednak
nie tylko z modyfikacja genetyczng komoérek, ale i z rodzajem wprowadzanego
genu — w tym przypadku receptora — gdyz biataczka nie rozwingla si¢ u zadnego
z leczonych dzieci z niedoborem ADA.

Jak wida¢ z reakcji na opisane wydarzenia — zawieszenia prob klinicznych po
wystapieniu bialaczek — od terapii genowej oczekuje sie, jak si¢ wydaje, znacz-
nie wigkszego marginesu bezpieczefstwa anizeli przy innych metodach leczenia.
Tymczasem po pierwszych przeszczepach szpiku.przezywato 10% pacjentéw, ale
proby byly kontynuowane. Chemioterapia stosowana w leczeniu nowotworéw
dzieci jest bardzo skuteczna, ale u wielu os6b wywotuje po latach konsekwencje,
ktore czgsto sa takze bardzo dramatyczne. Nikt jednak nie mysli o jej zakazaniu.
Czy zatem efekty uboczne, jakie byly wynikiem terapii genowej w niedoborze
X-SCID, sa wystarczajacym powodem wstrzymania prob klinicznych?



24 J6zef Dulak

Wykorzystanie komérek macierzystych do leczenia innych chorob

Zastosowanie autologicznych (wlasnych) komérek macierzystych nastrgcza naj-
mniej probleméw medycznych, gdyz nie grozi odrzuceniem przeszczepu, jakim sg
przeciez komoérki macierzyste. Dlatego m.in. w ostatnich kilku latach przeprowa-
dzono takze kilkanascie duzych préb klinicznych, w ktérych pacjentom po zawale
serca podawano wlasne komorki szpiku. Badania te oparte s3 na zalozeniu, ze
w szpiku kostnym znajduja si¢ komorki prekursorowe migsnia, mogace regene-
rowaé uszkodzone serce. Badania wskazuja, ze metoda taka jest bezpieczna, cza-
sem osigga si¢ poprawg, niemniej jednak wyniki nie sa spektakularne. Efekt jest
zazwyczaj krotkotrwaly, czgsto nie obserwuje sig istotnych zmian, a mechanizmy
odpowiedzialne za przypuszczalne efekty terapeutyczne sa stabo poznane.

Nie ulega ponadto watpliwosci, ze w wigkszoSci przypadkéw podawanie auto-
logicznych komérek szpikowych czy innych komoérek macierzystych nie stwa-
rza wigkszych probleméw etycznych. Badania takie i wynikajace z nich terapie
podlegaja normalnej procedurze oceny przez komisje etyczne i sg powszechnie
akceptowane.

Zarodkowe komérki macierzyste

Doroste komoérki macierzyste, wbrew temu, co twierdza przeciwnicy badan na
komoérkach zarodkowych, maja jednak ograniczony potencjal rozwojowy. Ze
znajdujacych sig¢ w szpiku tzw. mezenchymalnych komérek macierzystych mozna
przez odpowiednie warunki hodowli uzyska¢ komorki chrzastki, koSci, naskdrka
czy nablonka naczyn krwiono$nych, a takze komérki nerwowe. Niektorzy twierdza
jednak, iz efekt terapeutyczny dorostych komérek macierzystych jest spowodo-
wany wydzielaniem przez nie substancji wzrostowych, ktére pobudzaja lokalnie
komoérki znajdujace si¢ w narzadach (np. kardiomiocyty w sercu), badZ tez jest
wynikiem fuzji takich komérek macierzystych z komérkami w narzadzie. By¢
moze duze zdolnosci réznicowania maja bardzo nieliczne komorki, tzw. multi-
potencjalne, odkryte w szpiku kostnym, jak np. tzw. mafe zarodkowe komérki
macierzyste (VSELs - ang. very small embryonic-like stem cells) opisane przez
zespot Mariusza Ratajczaka z University of Louisville. Mozliwe, iz komérki
takie w przysziosci beda wykorzystywane w medycynie regeneracyjnej — i oby
tak si¢ stalo. Poniewaz jednak zastosowanie terapeutyczne takich komoérek to
bardziej problem techniczny niz etyczny, nie bgdg tego zagadnienia tutaj szerzej
rozwijal. Skoncentrujmy si¢ na zarodkowych komoérkach macierzystych (ESCs)
i zwigzanych z nimi oraz ich zastosowaniem w terapii watpliwoSciami.
Zrédiem ESCs, izolowanych najczesciej z blastocysty (Ryc. 1), sa zarodki
powstale drogg zaptodnienia in vitro wzglgdnie uzyskane przez tzw. klonowanie
terapeutyczne. Zaplodnienie in vitro zazwyczaj przeprowadzane jest dla uzy-
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skania potomstwa i pozostale nadliczbowe zarodki moga by¢ wykorzystywane
do celéow badawczych, stanowiac Zroédio komérek macierzystych. Ten sposéb
uzyskiwania zarodkowych komoérek macierzystych jest najczgstszy. W nielicznych
krajach (w Europie w Belgii, Szwecji i Wielkiej Brytanii) dozwolone jest ponadto
tworzenie zarodkow in vitro z przeznaczeniem do celéw badawczych.

Komérki macierzyste z tak otrzymanych zarodkéw moga byé potencjalnie
wykorzystane w terapii. W roku 1997 James Thomson z University of Wisconsin
uzyskat po raz pierwszy ludzkie ESCs (3). Wyprowadzone przez niego linie takich
komoérek oraz kilkaset innych otrzymanych pdzniej w wielu krajach $wiata jest
wykorzystywanych w badaniach (ale nie w Polsce). Doswiadczenia nad jedng
z takich linii staly si¢ podstawg do opracowania metody leczenia uszkodzenia
rdzenia kr¢gowego. Komorki nerwowe wyprowadzone z takich komoérek macie-
rzystych maja, jak wskazujg wyniki doswiadczen na zwierzgtach, duze zdolno-
Sci regeneracji uszkodzonego rdzenia. Na podstawie takich badan firma Geron
Corporation z Kaliforniii wystapita do FDA (Food and Drug Administration)
z wnioskiem o zgod¢ na przeprowadzenie pierwszych prdb klinicznych u pacjen-
téw po ci¢zkim uszkodzeniu rdzenia. Po kilku latach dyskusji w styczniu tego
roku FDA udzielita pozwolenia na rozpoczgcie badan klinicznych.

Olbrzymi potencjal rozwojowy zarodkowych komérek macierzystych stwa-
rza jednak zagrozenie, ktérego opanowanie jest kluczowe dla sukcesu terapii
(Tabela 1). Z komoérek tych w organizmie moga si¢ bowiem rozwijaé nowotwory
- potworniaki. Dla ograniczenia tego ryzyka w terapii przewiduje si¢ zatem
podawanie nie samych komdrek macierzystych, ale uzyskanych z nich komérek
okreslonego rodzaju, jak np. wspomnianych wyzej neuronéw czy komoérek wyse-
pek trzustki produkujacych insuling w przypadku terapii cukrzycy.

Powszechnie wiadomo, ze badania nad ludzkimi ESCs oraz mozliwo$é ich zasto-
sowania wzbudzaja gorace debaty. Jednak nawet zgoda na uzyskiwanie i stosowanie
zarodkowych komoérek macierzystych nie oznacza zniknigcia probleméw etycznych.
Po pierwsze, tych dotyczacych kobiet — dawczyn komoérek jajowych. Dawstwo komo-
rek jajowych jest bowiem powazniejszym problemem anizeli oddawanie plemnikéw
(to wzbudza tylko sprzeciw Kosciola katolickiego ze wzglgdu na niemoralny jego
zdaniem charakter masturbacji). Wiaze sie¢ bowiem z terapia hormonalng i wyni-
kajacym z niej dyskomfortem dla kobiety oraz dodatkowo inwazyjng procedura
pobierania komdrek jajowych. Czy dopuszczalne jest uzyskiwanie komoérek jajowych
za oplata, czy tez, jesli juz wolno wykorzystywa¢ zarodki nadliczbowe po zaptodnie-
niu in vitro, nalezy ograniczy¢ si¢ tylko do takiego Zr6dta ESCs? Prawdopodobne
jest jednak, ze uzyskiwanie komorek jajowych jedynie do wytwarzania ESCs moze
pozwoli¢ na otrzymanie lepszych zarodkéw niz powstalych po zaptodnieniu in
vitro czynionym z zamiarem reprodukcyjnym, gdyz w tym drugim przypadku te
najlepsze po prostu beda wszczepione do macicy. Wykorzystanie nadliczbowych
zarodkéw moze si¢ wigc odbi¢ na jakosci uzyskanych ESCs.
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Transfer jadra komorki somatycznej (SCNT)
- tzw. klonowanie terapeutyczne

Zarodkowe komorki macierzyste pochodzace z zarodkéw uzyskanych przez
zaplodnienie in vitro, nawet jesli znajda zastosowanie w terapii, stwarzaja inny
problem medyczny. Otdz réznié si¢ one bgda genetycznie od komorek pacjenta,
co grozi odrzuceniem przeszczepu takich komérek i moze pociagaé za sobg
konieczno$¢ stosowania srodkdw hamujacych dziatanie uktadu odpornosciowego.
Najlepszym rozwigzaniem byloby zatem posiadanie takich, ktére bylyby identycz-
ne z biorca. Mozliwos$¢ taka stwarza tzw. klonowanie terapeutyczne.

Klonowanie powszechnie kojarzy si¢ z uzyskiwaniem identycznie wygladaja-
cych dzieci i jest typowym przyktadem horroru, jakim rzekomo grozi stosowanie
inzynierii genetycznej. Istotnie, uzyskanie owieczki Dolly, a nast¢pnie innych
sklonowanych zwierzat — myszy, krélikdw, szczuréw, krow, §wini, k6z, kotow, pséw
czy ostatnio wielblagdéw - sugeruje, ze potencjalnie mozliwe jest uzyskanie klonéw
czlowieka. Nie ulega jednak watpliwosci, iz taka metoda reprodukcji, zaréwno
ze wzgledu na duze ryzyko powaznych uszkodzen tak uzyskanych potomkéw,
jak i powszechne zastrzezenia etyczne catego §wiata medycznego i naukowego
nie jest w ogéle brana pod uwage. Celowo uzytem tutaj okreslenia ,calego”,
gdyz nie zamierzam wdawaé si¢ w dyskusje nad sensownoscia i mozliwoscig
realizacji dziatah podejmowanych rzekomo przez niektére sekty czy zadnego
stawy ginekologa Michaela Zavosa.

Mozliwo$¢ uzyskania zarodkowych komérek macierzystych identycznych gene-
tycznie z biorca zwigkszalaby szans¢ wykorzystania takich komérek w terapii.
Obawy i obiekcje co do tzw. klonowania terapeutycznego nie sg juz zatem tak
powszechne. Wlasciwie nie powinno si¢ uzywa¢ w tym przypadku okreslenia
»klonowanie”, lecz poprawnego terminu, jakim jest ,transfer jadra komorki soma-
tycznej (do komorki jajowej)” (ang. somatic cell nuclear cell transfer - SCNT)
(2). Komorki wytworzone na drodze transferu jadra w Zadnym wypadku nie sg
bowiem klonami dawcy przeniesionego jadra komdrkowego. Stowo ,terapeu-
tyczne” jest takze uzyte na wyrost, gdyz tak uzyskane komoérki zarodkowe diugo
jeszcze nie beda mialy takiego zastosowania.

Zarodki powstate drogg SCNT, w ktdrych np. jadro komoérki skéry przenosi
si¢ do pozbawionej jadra komdrki jajowej (Ryc. 3), sa w znacznym stopniu
podobne genetycznie do dawcy jadra komdrkowego. Musimy jednak pamigtad,
ze mitochondria w komdrce jajowej zawieraja odregbny material genetyczny,
ktéry w tym przypadku bedzie taki sam jak DNA mitochondrialne dawczyni
komoérki jajowej. Dawczynig komoérki jajowej moze by¢ jednak takze matka
dawcy jadra komérki somatycznej i wtedy powstale zarodki, a w konsekwencji
otrzymane z nich zarodkowe komorki somatyczne bedg identyczne jak przyszty
biorca. Sytuacja taka moglaby si¢ np., zdarzy¢ wéwczas, gdyby matka dziecka
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chorego na cig¢zka chorobe dziedziczna, np., dystrofig mig¢Sniowa Duchenn’a,
zostala dawca komorki jajowej. Uprzednia korekta genetyczna mutacji mogiaby
pozwoli¢ uzyskaé prawidlowe komoérki macierzyste, ktore postuzylyby nastgpnie
do otrzymania np. komérek nerwowych (w przypadku choréb neurologicznych)
czy migSniowych (w dystrofii) (Ryc. 4).

W roku 2004 koreanski badacz Woo Suk Hwang poinformowat w ,,Science”, iz
uzyskal zarodkowe komorki macierzyste z zarodkéw powstalych na drodze SCNT.
Niewatpliwie, gdyby tak byto rzeczywiscie, to mielibySmy do czynienia z olbrzymim
osiagnigciem. Niestety, pod koniec 2005 roku okazalo sig, ze wyniki w publikacji
w znacznej czgSci byly sfalszowane, a komorki macierzyste przedstawiane przez
Hwanga jako uzyskane drogg klonowania terapeutycznego okazaly si¢ pochodzi¢
z zarodkéw uzyskanych przez zaplodnienie in vitro. Odkrycie tego oszustwa rzu-
cito duzy ciefi na badania nad SCNT, a przez przeciwnikéw bylo wykorzystywane
wielokrotnie takze jako argument przeciwko ludzkim zarodkowym komérkom
macierzystym w ogoéle (patrz nizej ,,Szczegolny obszar nieuczciwosci”).

W roku 2004 pozwolenie na klonowanie terapeutyczne otrzymali badacze
brytyjscy. Brak jednak dotychczas informacji o powodzeniu tych zabiegow. Jezeli
niemozliwe okaze si¢ uzyskiwanie ESCs poprzez SCNT, to sposobem na rozwia-
zanie problemu niezgodnosci genetycznej komdrek macierzystych i biorcy bedzie
stworzenie odpowiednio duzego banku ESCs, wsrdd ktorych zawsze znajda sig
takie, ktore beda pasowaé do biorcy.

Innym Zrédlem komdrek macierzystych sa tkanki ptodéw (Ryc. 1; Tabela 1).
Np. ludzkie ptody powyzej 8 tygodnia po zapiodnieniu sa uwazane za szczeg6l-
nie dobre Zrédio neuronalnych komérek macierzystych, poniewaz w tym czasie
tworzy si¢ bardzo duzo neuronéw w rozwijajacym si¢ mozgu. Komorki takie, jak
mozna przekona¢ si¢ z informacji na stronach internetowych, wykorzystuje sie
w tzw. klinikach medycyny regeneracyjnej (patrz nizej). Kilka lat temu w Szwecji
przeprowadzona zostala takze, zgodna ze standardami medycznymi, pierwsza
proba zastosowania komorek ptodowych u pacjentéw z choroba Parkinsona.

Chimery ludzko-zwierzece

Ograniczona dostgpno$é ludzkich komoérek jajowych, problemy zwigzane z uzy-
skiwaniem takich komérek do celéw badawczych sa powodem poszukiwania
alternatywnych sposobéw. Jedna z mozliwosci jest wykorzystanie zwierzecych
komérek jajowych, do ktérych po usunigciu jadra komérkowego wprowadza sie
jadro ludzkiej komorki somatycznej, np. naskérka. Jest to wiec odmiana klono-
wania terapeutycznego. Powstale w ten spos6b komorki zawieraja w olbrzymiej
wigkszodci ludzki material genetyczny, za wyjatkiem DNA mitochondrialnego
zwierzgceej komorki jajowej. Podnosza sig glosy sprzeciwiajace si¢ tworzeniu takich
chimer, okres§lanych czgsto katastroficznie jako kozo-czlowiek czy krowo-czio-
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wiek. Zarzuty takie sg catkowicie bezpodstawne, gdyz nikt rozsadny ze $rodo-
wiska naukowego nie bierze pod uwagg nie tylko klonowania reprodukcyjnego
ludzkich zarodkéw, a co dopiero chimer. Oczywiicie nie trzeba zaznaczaé, ze
prawdopodobienstwo, iz w rgkach jakiego§ szarlatana mogloby do czegos takiego
dojs¢, jest praktycznie zerowe ze wzglgdu na barierg gatunkows. Udalo sig uzy-
skaé chimery kozy i owcy, ale nikt nie bierze powazanie pod uwage mozliwosci
stworzenia chimery ludzko-szympansiej i jest powszechna zgoda, ze takie proby
nie powinny by¢ nigdy przeprowadzone.

Na uzyskiwanie chimer droga somatycznego transferu jadrowego uzyskaly
zgode dwa zespoly brytyjskie. Pozwolenie zostalo wydane tylko na jeden rok
i jak dotychczas nie ma informagcji, czy udalo si¢ uzyska¢ w ten spos6b ESCs
i jakie wlasciwosci posiadaja powstale w taki sposob komoérki macierzyste.

Jednak pewne odmiany chimer ludzko-zwierzgcych istnieja i s3 stosowane
w badaniach. To np. myszy, u ktdrych ich wiasny uklad obronny zostat zastapio-
ny komérkami ludzkimi. Powszechnie wykorzystuje si¢ myszy z uposledzeniem
odpornosci do badania w nich wzrostu np. ludzkich nowotworéw. Z kolei pewne
tkanki zwierzece sg wszczepiane ludziom, jak np. $wifiskie zastawki serca. Nie
budzg one jednak znacznych watpliwosci etycznych, chociaz ze wzgledu na brak
obecnie skutecznych metod zapobiegajacych odrzucaniu zwierzgcych narzadow
obowiazuje zaproponowane przez badaczy moratorium na wykonywanie prze-
szczepoéw migdzygatunkowych (ksenoprzeszczepdw). Wydaje sig jednak, ze takie
wykorzystanie chimer, w tym potencjalne zastosowanie zwierzgcych komoérek
macierzystych do odbudowy niektérych ludzkich narzadéw, nie wywola wigkszych
sprzeciwdw, takze w przyszlosci.

Rzecz jednak ma si¢ inaczej, gdy w gre wehodzi mézg czy narzady rozrodcze.
Takimi budzacymi watpliwosci badaniami moze byé wprowadzanie do zwierzgcych
zarodkow (np. mysiej blastocysty) ludzkich ESC, np. w celu §ledzenia rozwoju
uktadu nerwowego. Badania takie budza obawy. Czy mysz zawierajaca w mézgu
ludzkie komdrki nerwowe moze zyska¢ w jakim§ stopniu §wiadomo$¢ swego ist-
nienia i posigéé niedostgpne jej normalng droga wyzsze czynno$ci nerwowe? Jest
oczywiscie wrecz nieprawdopodobne, by tak sig stalo — mysz z ludzkimi neuronami
w mézgu bedzie nadal mysza. Pewnie dlatego przepisy w krajach, w ktérych takie
badania s uregulowane ustawowo, nie zakazuja catkowicie umieszczania ludzkich
komérek macierzystych w mézgu zwierzat, ale ostrzegaja o koniecznoéci zacho-
wania ostroznoSci, im blizszy genetycznie jest nam gatunek zwierzgcia. Dlatego
wprowadzanie ludzkich ESC do blastocysty matp naczelnych jest zakazane.

Mozna przypuszczaé, ze uzyskanie dobrego modelu zwierzecego posiadaja-
cego w modzgu ludzkie komérki nerwowe mogloby si¢ okazaé bardzo pomocne
w zrozumieniu mechanizméw i opracowaniu metod leczenia np. choroby Parkin-
sona czy Alzheimera. Czy takie dziatania s jednak dopuszczalne? Czy bardziej
etyczne jest przeprowadzanie badafi na matpach naczelnych i czy uzyskanie myszy



Terapie opierajace si¢ na komérkach macierzystych... 29

z ,ludzkim” mézgiem bedzie wystarczajace, by opracowaé metody leczenia, ktére
beda mogly byé nast¢pnie testowane u ludzi?

Problemy etyczne

Badania nad ESC niewatpliwie obarczone s duzym poziomem trudnosci etycz-
nych, cho¢ nie jest on zapewne taki sam w przypadku kazdego z koniecznych
lub planowanych wyboréw. Badania nad zwierzgcymi komérkami macierzystymi,
czy to zarodkowymi czy dorostymi, nie wywoluja sprzeciwéw (Tabela 2). Klo-
nowanie zwierzat takze nie wzbudza kontrowersji, chociaz u niektorych rodzi
obawy mozliwo$¢ uzywania takich zwierzat do produkcji zywnosci. Amerykanska
agencja weterynaryjna uznafa jednak ostatnio, ze nic nie wskazuje, by np. migso
pochodzace od sklonowanych kréw byto w jakikolwiek sposob mniej bezpieczne
niz migso zwierzat rozmnazanych naturalnie. To samo dotyczy produktéw zwierze-
cych, np. mleka. W Europie sprawa nie jest juz jednak tak jednoznaczna. Jedni
bgda przypisywac to lepszemu przestrzeganiu przez Europejczykéw i Komisje
Europejska zasady przezornoSci, inni powszechnej w Europie antygenetycznej
fobii i nieuzasadnionym lgkom, wyrazajacym si¢ np. sprzeciwem wobec organi-
zméw genetycznie zmodyfikowanych.

Naukowecy i bioetycy zgadzajacy si¢ na badania nad ludzkimi zarodkami oraz
uzyskiwanie ESC s3 zgodni, ze problemy z tym zwigzane maja wysoki poziom
zlozonoSci. Przyjmuje si¢ powszechnie, ze zarodki ludzkie wymagaja wigkszej
uwagi i maja wicksze prawa, niezaleznie od tego, czy uznaje si¢ badz nie istnie-
nie osoby od momentu polaczenia gamet. Do kategorii probleméw o podwyz-
szonym poziomie uwagi etycznej nalezy zatem uzyskiwanie i hodowla ludzkich
ESC z nadliczbowych zarodkéw. Podobnie jest z wykorzystywaniem ptodowych
komorek macierzystych pobieranych po aborcji. Do tego samego poziomu skom-
plikowania wyboréw etycznych naleza uzyskiwanie zarodkow wytacznie do celow
badawczych, w tym takze tworzenie zarodkéw drogg SCNT, oraz taka modyfi-
kacja uzyskanych w ten sposdb zarodkow, by nie mialy one szansy rozwijaé sig
poza stadium blastocysty. Innym zagadnieniem niewatpliwie obarczonym wyso-
kim poziomem zastrzezef etycznych jest tworzenie chimer ludzko-zwierzgcych
i wreszcie wykorzystanie ESC do celéw terapeutycznych.

Przeciwnicy badan na ludzkich ESC powoluja si¢ na wyjatkowy ich zdaniem
status ludzkiego zarodka, ktory uwazany jest za pelnoprawng istot¢ ludzka.
W takim rozumieniu wszelkie manipulacje prowadzone na zarodku i powodujace
jego unicestwienie (a do tego prowadzi otrzymanie komoérek macierzystych) sa
traktowane jak zabojstwo czlowieka. Stanowisko takie, w szczegbInosci reprezen-
towane przez Kosci6t katolicki usiluje si¢ narzuca¢ innym i rozszerza¢ w sposéb
ograniczajacy stosowanie uznanych metod genetycznej diagnostyki preimplan-
tacyjnej (PGD - ang. preimplantation genetic diagnostics). PGD jest szczegblnie
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kluczowa dla rodzicéw posiadajacych dziecko obarczone cig¢zka, nieuleczalng
chorobg dziedziczng. W metodzie tej z kilkukomoérkowego zarodka pobiera sig¢
jeden blastomer, z ktérego izoluje si¢ materiat genetyczny, poddawany nastgpnie
analizie pod katem wystgpowania mutacji powodujacej chorobg. Wykrycie takiej
mutacji eliminuje zarodek z dalszej procedury wszczepienia do macicy, a rodzi-
com pozwala na wybranie zarodkéw, ktére nie odziedziczyly zmiany wywolujacej
cigzka chorobg. Pamigtaé nalezy, ze PGD wykonywana jest w taki sposoéb, iz
zarodek, z ktdrego pobrano jedng komorke, jest zdolny do dalszego rozwoju.
Metoda taka jest stosowana do wykrywania mutacji powodujacych np. ci¢zkie
schorzenia neurologiczne, mukowiscydoze czy dystrofig mig§niowg Duchenna.

Przeciwnikow takich badafi nie przekonuje fakt, iz zarodek, z ktérego pobrano
komoérkg do PGD, rozwija si¢ normalnie. Tym bardziej nie przekonajg ich zatem
tez takie badania, ktére pokazaly, iz z pojedynczego blastomeru mozna uzyskaé
linie komdrek macierzystych bez zabijania zarodka. Nie przekonujg ich tez takie
doswiadczenia, w ktdrych dla zapewnienia, iz uzyskane droga klonowania tera-
peutycznego zarodki nie zostana uzyte do celéw reprodukcyjnych, wprowadza
si¢ do nich mutacjg blokujaca rozwdj zarodka poza stadium blastocysty. Nie
zadowala ich takze prdéba uzyskania zarodkéw partenogenetycznych, powstalych
z pobudzonej do rozwoju bez zaptodnienia komoérki jajowej. W tym miejscu
pojawia si¢ jednak pytanie: czy proby opracowania takich metod powinny byé
podejmowane tylko dlatego, by zaspokoié zadania wyznawcow jakiekolwiek religii
(4)? Badania naukowe nie powinny by¢ sterowane wierzeniami.

Spory na gruncie §wiatopogladowym wydaja si¢ by¢ trudne czy wrgcz niemoz-
liwe do rozstrzygniecia. Argumenty racjonalne nie przekonaja osob, uwazajacych
ze do zarodka w momencie jego powstania wstepuje dusza i dlatego wymaga on
tak szczegdlnego traktowania jak kazdy czlowiek. Przytaczane przez naukowcow
pytania, na ktére odpowiedz jest oczywista, np. czy z pozaru kliniki leczenia
niepfodnoéci nalezatoby ratowaé najpierw kilkadziesigt zamrozonych w azocie
zarodkdw czy tez zagrozone nim dziecko, nie stanowig powodu do zmiany sta-
nowiska. Wiemy powszechnie, jaka argumentacja jest przytaczana w kontekscie
dyskusji nad zaptodnieniem in vitro. Sprzeciw istnieje takze wobec badania zarod-
kowych komdrek macierzystych uzyskanych poprzez SCNT, chociaz jest to sposob
niewystgpujacy naturalnie w przyrodzie i trudno uznaé powstale w wyniki SCNT
zarodki za takie same jak uzyskane w zaptodnieniu in vitro. Maja one oczywiScie
teoretyczny potencjal rozwoju w czlowieka, ale czy to oznacza, ze sa tym samym,
co zarodki uzyskane przez potaczenie komdrki jajowej i plemnika?

Tymczasem mozliwos$¢ wykorzystania ESCs do celéw terapeutycznych moglaby
prowadzi¢ do ograniczenia diagnostyki prenatalnej wykonywanej w celu wyboru
nie zarodka zdrowego (jak to si¢ czyni dla uniknigcia choroby dziedzicznej), ale
zarodka posiadajacego okreSlone cechy, np. w celu wykorzystania szpiku lub krwi
pg¢powinowej takiego ,,zaprojektowanego” dziecka do leczenia chorej siostry
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czy brata. Taka stosowana obecnie (jeszcze nie w Polsce) procedura doboru
zarodkow jest krytykowana jako rodzaj tworzenia dzieci na ,zaméwienie” i ich
instrumentalne wykorzystywanie.

Mozliwo$¢ roznicowania ESC do potrzebnych w terapii komérek hematopoe-
tycznych czy w przysziodci zapewne komoérek innych narzadéw zniostaby potrzebe
takiej selekcji zarodkow. Zastosowanie SCNT do uzyskania zarodkowych komérek
macierzystych stworzyloby ponadto mozliwo$¢ podania komérek catkowicie (lub
niemal catkowicie) dopasowanych genetycznie. Sposrod stosowanych dotychczas
mozliwosci — decyzji o poczeciu i urodzeniu dziecka bez doboru najbardziej odpo-
wiadajacego genetycznie zarodka badz selekcji zarodkéw najbardziej dopasowanych
genetycznie do oczekujacego na przeszczep brata czy siostry — to opcja z ESCs
wydaje si¢ najbardziej optymalna. Nie mamy bowiem w niej do czynienia z dzie-
ckiem powstalym niejako na ,,zaméwienie”, a jedynie z komérkami.

Do problemdw bioetycznych o najwigkszej wadze, wzbudzajacych przekonanie
o niedopuszczalno$ci takich postgpowan, nalezy hodowanie zarodkéw ludzkich
powyzej 14 dnia po zaptodnieniu, transfer jadrowy w celach reprodukcyjnych oraz
aborcja plodéw ,,na zaméwienie” jako dawcéw narzaddw, uzyskiwanie hybryd
ludzko-ludzkich, czyli wprowadzanie ESCs do innej blastocysty i doprowadze-
nie do urodzenia dziecka, jak i wreszcie produkcja chimer ludzko-zwierzgcych
(Tabela 2). Trzeba w tym miejscu zaznaczy¢, ze graniczny dla manipulacji na
zarodkach ludzkich 14 dzief po zaplodnieniu nie zostal ustalony arbitralnie.
Do tego bowiem dnia mozliwe jest jeszcze podzielenie si¢ zarodka i powstanie
blizniat. Trudno wigc méwi¢ o odrgbnej istocie ludzkiej, jesli mozliwe jest poja-
wienie si¢ dwoch. Ponadto, co zapewne wazniejsze, dopiero w 14 dniu zaczynaja
si¢ pojawiaC pierwsze zaczatki uktadu nerwowego i dopiero po przekroczeniu
tej bariery w zarodku moze si¢ pojawi¢ zdolno$é odczuwania bdlu.

Réine proby rozwigzania problemu
ludzkich zarodkowych komérek macierzystych

Przeciwnicy badaf nad ESCs uwazaja, ze pobieranie komérek prowadzace do
zniszczenia zarodka jest zabdjstwem. W tej sytuacji pojawily si¢ pewne prdoby
rozwiazania problemu, cho¢ z gory trzeba zastrzec, ze sa one nie do zaak-
ceptowania przez przeciwnikéw jakichkolwiek badah na zarodkach czy wrecz
zaptodnienia in vitro. Procedura jest analogiczna do diagnostyki prenatalne;j,
gdy z kilkukomérkowego zarodka pobiera si¢ jedng komoérke dla wykonania
analizy genetycznej, co nie powoduje uszkodzenia zarodka. Podobnie prébuje
si¢ uzyskiwa¢ zarodkowe komoérki macierzyste. Badacze amerykanscy pokazali,
ze mozliwe jest otrzymanie ESCs z pojedynczej komorki pobranej z zarodka.
Poniewaz jednak kazda z takich komorek moze si¢ rozwinaé w czlowieka, wigc
i taki sposéb jest przez radykalnych przeciwnikéw traktowany jako zabdjstwo.
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Uzyskiwanie zarodkéw droga somatycznego transferu jadrowego (SCNT) do
pozbawionej jadra komorki jajowej nie wystgpuje w naturze, mozna by wigc
uznaé¢ go za sposéb pozwalajacy na uniknigcie zastrzezef zwigzanych z praca
na zarodkach powstalych w wyniku zaplodnienia in vitro. Jak jednak wiadomo
klonowanie terapeutyczne budzi sprzeciw i powstale ta droga zarodki sa takze
traktowane jako istoty ludzkie, majace potencjal rozwoju w pelny organizm.
Nie znajdzie wigc zrozumienia propozycja badaczy amerykafiskich, ktorzy opra-
cowali metode polegajaca na wprowadzaniu do uzyskanych droga klonowania
terapeutycznego zarodkow takiej modyfikacji genetycznej, ktéra uniemozliwia
rozw6j zarodka powyzej stadium blastocysty. Strategia taka, zwana ANT (ang.
altered nuclear transfer), oparta jest na SCNT i polega na wyciszeniu w jadrze
komérki somatycznej, przed jego wprowadzaniem do komorki jajowej, jednego
z kluczowych gen6éw niezb¢dnych dla rozwoju. Takie zarodki nigdy nie mogtyby
si¢ wiec stac ludzmi. Nie jest to jednak Zaden argument dla przeciwnikoéw badan
na zarodkach.

Co cickawe, takie podejicie spotyka si¢ takie ze sprzeciwem naukowcow,
zwolennikéw badan ESCs. Ich zdaniem takie manipulacje s3 naduzyciem inzy-
nierii genetycznej, czynionym tylko po to, by zadowoli¢ Kosciot (4).

Terapia spersonalizowana — komérki ,,szyte na miar¢”,
czyli indukowalne pluripotencjalne komérki macierzyste

Od potowy roku 2006 problemy zwiazane z zarodkowymi komérkami macie-
rzystymi wydawaé by si¢ mogly rozwigzane. Zespolowi badaczy japoniskich pod
kierunkiem Shinya Yamanaka udato si¢ odréznicowa¢ komérki somatyczne do
komérek macierzystych (5). Stalo si¢ to mozliwe przez wprowadzenie do takich
komorek kilku genéw. Gendw zidentyfikowanych podczas badan nad ESCs jako
kluczowych dla ich funkcjonowania. Przez wykorzystanie wektorow retrowiruso-
wych jako no$nikéw genéw Oct-3/4, K1f4 , c-Myc i Sox2 pewna niewielka liczba
tak zmodyfikowanych komoérek somatycznych, np. fibroblastéw skoéry, nabiera
wlasciwosci typowych dla ESC. Jedna na kilka tysigcy komdrek zaczyna si¢ dzieli
i tworzy struktury nazywane ciatkami embrionalnymi. Powstaja w ten sposGb tzw.
indukowalne pluripotencjalne komérki macierzyste (iPS - ang. induced pluripotent
stem cells). W roku 2007 procedurg t¢ zespoly Yamanaki (6) i Thomsona (7)
z powodzeniem zastosowaly do komérek ludzkich.

Badania nad iPS stanowia jedna z najbardziej dynamicznych dziedzin biologii
regeneracyjnej w ostatnich latach. Postgp, jaki zanotowano, jest olbrzymi. W ciggu
kilkudziesigciu miesiecy udato si¢ opracowaé metody uzyskiwania iPS najpierw
bez wektoréw integrujacych do genomu komorki (dzigki czemu zmniejsza sig
potencjalnie ryzyko mutagenezy, jakie opisano w przypadku terapii niedoboréw
odpornosci), nast¢pnie ograniczono liczb¢ genéw niezbgdnych do odr6znicowa-
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nia, w koficu udaje si¢ juz uzyskiwac iPS bez wprowadzania genéw, stosujac same
bialka czy tez drobnoczasteczkowe substancje aktywujace ekspresj¢ wymaganych
genéw (8, 9).

Uzyskanie iPS wydaje si¢ znosi¢ problemy etyczne zwigzane ze stosowaniem
ES. Nie uzywa si¢ do badan embrionéw, znikaja zastrzezenia co do uzyski-
wania komoérek jajowych. Jezeli w terapii bgdziemy mogli wykorzystywaé iPS
wyprodukowane z wlasnych komorek pacjenta, to nie trzeba si¢ bgdzie obawiaé
przeniesienia choréb z dawcy na biorcg (np. chorob infekeyjnych czy zaleznych
od mitochondrialnego DNA). Znika problem zgodnosci genetycznej komérek
macierzystych i pacjenta, chociaz oczywiscie weze$niej nalezy zbadaé, czy zwiek-
szona ekspresja genéw niezbg¢dnych do odréznicowania komorki nie spowoduje
uaktywnienia genéw mogacych wplywaé¢ na oddzialywanie iPS i komérek uktadu
odpornoSciowego pacjenta.

Duzy potencjal tych komorek jest jednak, podobnie jak w przypadku ESCs,
okupiony ryzykiem rozwoju nowotworu. Jezeli poréwnamy ESCs pochodza-
ce z zarodkow powstalych w wyniku zaplodnienia in vitro z iPS utworzonymi
z komoérek wlasnych pacjenta, to ryzyko rozwoju potworniakéw moze by¢ po
zastosowaniu iPS nawet wigksze niz po uzyciu ESCs, gdyz w przypadku iPS nie
ma bariery immunologicznej, ktéra pomaga zwalczyé powstajace nowotwory.
Ponadto jeden z gen6éw stosowanych do odréznicowania to c-myc, onkogen, co
dodatkowo zwigksza zagrozenie nowotworem. Diugotrwala hodowla iPS (podob-
nie jak i ESCs) zwigksza ryzyko gromadzenia si¢ mutacji. Pamigtaé nalezy takze,
ze iPS otrzymywane z dorostych komérek, mimo ze odrdznicowane, mogg mieé
mniejszy potencjal anizeli ESC, gdyz w takich komérkach z wiekiem dawcy
mogly si¢ nagromadzi¢ mutacje czy tez zmiany epigenetyczne (zmiany materiatu
dziedzicznego niemajace charakteru zamiany sekwencji DNA). Reprogromowanie
komérek somatycznych w iPS moze byé zatem niepeine.

Wydaje sig, ze stosowanie iPS nie wzbudza probleméw etycznych wigkszych
anizeli zwigzane sa z normalnymi procedurami medycznymi. Zatowaé jednak
nalezy, ze badania nad iPS przeciwstawia si¢ ESCs. Odréznicowanie komoérek
somatycznych to fantastyczny temat naukowy i stwarzajacy nadziej¢ na opraco-
wanie w przyszlosci skutecznych narzgdzi terapeutycznych. Otrzymywanie iPS
chociaz wciaz jeszcze niezbyt wydajne, jest technicznie znacznie prostsze niz
SCNT, a tak samo pozwala na dopasowanie genetyczne. Niedobrze jednak by si¢
stato, gdyby badania na ESCs mialy by¢ ograniczane na korzy$¢ IPS z powodu
obiekcji religijnych. Ponadto, przyjmujac konsekwentnie punkt widzenia zakla-
dajacy, iz wykorzystanie ESCs jest zabijaniem czlowieka, nalezaloby przyjaé,
ze podobnie jest w przypadku iPS. Jezeli bowiem tym, co decyduje o czlowie-
czefistwie, jest ten wyjatkowy genom zygoty/zarodkowej komorki macierzystej,
znajdujacy si¢ w takim stanie, iz moze da¢ poczatek calemu organizmowi, to
tylko wzgledy techniczne ograniczaja obecnie takie same mozliwosci iPS. Opra-
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cowanie niebudzacych watpliwosci procedur uzyskiwania ,,wszystko mogacych”
komoérek macierzystych ze zwyklych komoérek skéry czy krwi wymaga jeszcze lat
badan. Badan, w ktorych nie obejdzie sig bez siggania po zarodki. Lepiej wigc,
by badania nad komérkami macierzystymi nie byly realizowane pod dyktando
jakiejkolwiek religii.

Istnieja jednak istotne problemy etyczne dotyczace iPS. Otéz dawcy komé-
rek wykorzystanych jako zZrédio iPS powinni by¢ uprzedzeni o przyszlym mozli-
wym zastosowaniu iPS. Uwaza sig, ze zgoda dawcéw komérek odréznicowanych
nastgpnie do IPS w celach terapeutycznych ma taki charakter, jak zgoda na
potencjalne wykorzystanie narzadéw w przypadku $mierci. Poniewaz jednak iPS
moga by¢ wykorzystane do réznych badan, np. tworzenia chimer ludzko-zwierze-
cych, dlatego konieczne bedzie uprzedzenie dawcy o takze takiej mozliwosci oraz
uzyskanie jego zgody. Komorki iPS moga by¢ takze wykorzystane do tworzenia
gamet, ktére postuza do badai nad mechanizmami rozmnazania, zatem takie
przyszle eksperymenty réwniez powinny byé przedstawione dawcy do zaakcep-
towania. Mozliwo$¢ réznicowania si¢ iPS do praktycznie wszystkich komoérek
organizmu stwarza takze prawdopodobiefistwo wykorzystania ich do klonowania
reprodukcyjnego, ktére wedlug powszechnej opinii powinno by¢ zabronione.

Szczegblny obszar nieuczciwo$ci?

Oskarzanie badaczy zajmujacych si¢ ludzkimi zarodkowymi komérkami macierzy-
stymi o zle zamiary jest do§¢ powszechne. W tej dziedzinie te oskarzenia plyna
jednak czasem takze ze §rodowiska naukowego i s3 tym bardziej niesprawiedli-
we. 15 marca 2006 roku na stronie Ministerstwa Nauki i Szkolnictwa Wyzszego
ukazalo si¢ o$wiadczenie rady ds. etyki w nauce w sprawie badan na ludzkich
zarodkowych komérkach macierzystych. Oéwiadczenie to pojawilo si¢ w kilka
miesigcy po odkryciu oszustwa Hwanga. Kategoryczne stwierdzenia, jakie zosta-
ly w nim zawarte, sugerowaly, ze badania nad ludzkimi ESC stanowig obszar
szczegOlnej nieuczciwosci. Arbitralno§¢ takiego stwierdzenia nie zostala jednak
niczym poparta, bo czyz mozemy podobnie za dowéd szczegdlnej nieuczciwosci
fizyk6w ciala stalego uzna¢ stynne pare lat temu oszustwa Jana Hendrika Schona
z Laboratorium Bella? Ten miody czlowiek wyprodukowal w ciagu kilkunastu
miesigey kilkadziesiat prac, publikujac je w tak renomowanych czasopismach
jak ,Nature” czy ,Science”. Wszystkie byly sfabrykowane. Po tym wydarzeniu
nikt nie zamierza jednak przypisywaé fizykom nizszego zmystu moralnego, tym
bardziej wigc Zalowaé nalezy, ze tak niesprawiedliwe zarzuty wobec badaczy
komoérek macierzystych wychodza ze §rodowiska naukowego.

W swietle takich dywagacji nie dziwig zatem, cho¢ budza zdecydowany sprze-
ciw, opinie zawarte w projektowanej w Polsce ustawie bioetycznej. Méwi si¢
w niej 0 zagrozeniach, jakie rzekomo ma stwarza¢ dla czlowieka biologia i medy-
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cyna, stwierdzajac, ze ,,postgp nauki prowadzi do coraz wigkszej dehumanizacji
medycyny i badan naukowych, zagrazajac autonomii pacjenta i czyniac z niego
przedmiot, a nie podmiot rozmaitych oddzialywan”. Czyzby autorzy tych siéw
pragneli powrdci¢ do XIX-wiecznych szpitali, w ktdrych az kipiato od huma-
nizmu? Czy autonomia pacjenta, tak rzekomo zagrozona przez biotechnologie,
byta wigksza 50 czy 20 lat temu? Na jakiej podstawie wysuwa si¢ tak gotostowne
oskarzenia?

»Komdrkowa” turystyka

Nie ulega watpliwosci, Ze mozliwe zastosowania komérek macierzystych budza
wiele emocji i wiele nadziei. Badania w tym zakresie prowadza tysigce naukow-
cow, powstalo wiele firm biotechnologicznych zajmujacych si¢ komercjalizacja
wynikéw badan. Atmosfera tworzaca si¢ wokdl komérek macierzystych zdaje
si¢ stwarza¢ wrazenie, ze nowe terapie sa na wyciagniecie reki, ze juz niedtugo
mozliwe begdzie leczenie praktycznie kazdej choroby.

Wykorzystuje to wiele osdb. Oprécz rzetelnych firm biotechnologicznych jak
grzyby po deszczu powstajg tzw. kliniki medycyny regeneracyjnej oferujace lecze-
nie za pomocg komoérek macierzystych niemal wszystkich chordb. Szczegélnie
wiele na Dalekim Wschodzie, w Chinach czy Tajlandii, ale nie tylko. W naszym
regionie takie instytucje istnieja na Ukrainie i w Rosji, a w sieci mozemy znalez¢
oferty z Holandii, Szwajcarii czy Stanéw Zjednoczonych. Wachlarz schorzen,
ktdrych terapia jest oferowana, jest bardzo szeroki — poczawszy od choroby
Parkinsona czy Alzheimera, uszkodzenia rdzenia kregowego, stwardnienia zani-
kowego bocznego, przez zawat serca, a skoficzywszy na autyzmie i zaburzeniach
erekcji. Koszty takich terapii sg olbrzymie - siggaja 10-20 tys. euro lub dolaréw
za jedng serig ., komoérek macierzystych” podawanych pacjentom. Wiasciciele tych
instytucji oferuja zdesperowanym chorym i rodzinom ,.,cudowne” leki, powotujac
si¢ na rzekoma skuteczno§é podawanych komorek, a jako dowdd podaja relacje
pacjentéw. Nie jest to wiarygodny sposdb. Np. klinika w Kijowie, popularna
w Polsce (m.in. wérdd cierpigcych na dystrofi¢ migsniowa Duchenna) oferujaca,
jak twierdzi, skuteczne leczenie kilkudziesigciu chordb, opiera swoja oferte na
komorkach macierzystych pobranych z plodéw po aborcji. Wérdd informacji na
stronie internetowej nie znajdziemy jednak informacji na temat pochodzenia
tych komoérek, badan wykluczajacych zakazenie wirusami ani sposobéw, ktére
mialyby ogranicza¢ odrzucenie komdrek przez organizm pacjenta. Niedawno
w polskiej prasie ukazaly si¢ doniesienia o alpini§cie chorym na ataksj¢ mé6zdz-
kowo-rdzeniowa, ktory zbiera wirdd przyjaciél i znajomych pienigdze, by uzyskaé
100 tys. dolaréw, umozliwiajacych przeprowadzenie w Chinach kuracji komér-
kami macierzystymi, gwarantujacej rzekomo niemal pewne wyleczenie. Trudno
dziwi¢ si¢ desperacji chorych, ktoérzy gotowi sa si¢gga¢ po niesprawdzone meto-
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dy. Niemniej, na badaczach zajmujacych si¢ komérkami macierzystymi cigzy
trudny obowiazek informowania o rzeczywistych celach takich ofert i braku ich
skutecznosci. Nalezy raz jeszcze podkreslic, iz skuteczne zastosowanie komorek
macierzystych dotyczy do tej pory ,jedynie” leczenia choréb krwi, niedoboréw
immunologicznych oraz stymulacji gojenia ran (Tabela 1).

Oprocz tworzenia ztudnej nadziei dziatalno$¢ ,klinik” komoérek macierzystych
moze zaszkodzi¢ pacjentom, a poSrednio przysztemu zastosowaniu rzeczywiscie
skutecznych komoérek. Niedawno badacze izraelscy poinformowali o wykryciu
nowotworu mézgu (glejaka) u chlopca cierpigcego na ataksj¢ mozdzkowo-rdze-
niowa, ktéremu kilka lat wcze$niej podano komoérki macierzyste w jedne;j z klinik
rosyjskich. Dokladana analiza genetyczna komérek nowotworu wykazata, iz rézni
si¢ od DNA komorek chiopca i ponadto wywodzi si¢ prawdopodobnie z komérek
dwéch réznych dawcédw, co wskazuje, ze chiopcu podano mieszaning komoérek od
co najmniej dwdch ptodéw. Z jednej strony sytuacja ta pokazuje, Zze w podawa-
nym pacjentom materiale mogly rzeczywiscie znajdowac si¢ zarodkowe komoérki
macierzyste, o czym $wiadczy rozwdj nowotworu. Z drugiej strony nie dowodzi,
ze zastosowane podejécie bylo skuteczne w usunigciu choroby.

Trzeba jednoznacznie stwierdzi¢, iz dotychczas brak przekonywajacych dowo-
déw na skutecznos¢ terapii komérkami pochodzenia ptodowego. Kilka lat temu
w Szwecji przeprowadzono opisang w piSmiennictwie naukowym prébe podania
neuronéw pobranych z ptodéw po aborcji do mdzgu pacjentéw cierpigcych na
chorobg Parkinsona. Badania pokazaly, iz komoérki zagnieZdzily si¢ w mozgu
i podjety produkcje dopaminy, neurotransmitera wytwarzanego w niewystarcza-
jacych ilociach przez chorych. Ze wzglgdu na ograniczony zakres proby trudno
jednak méwic o skutecznosci terapeutyczne;.

Etyka metodologii terapii komérkami macierzystymi

Jak widaé, oczekiwania czy wrgcz naciski ze strony pacjentéw oraz ich rodzin,
pragngcych szybkiego zastosowania terapii, o ktérej potedze kraza legendy, rodza
ryzyko drég na skroty. Pojawia si¢ tutaj problem etyczny dotyczacy sposobu
informowania przez lekarzy o mozliwo$ciach ESC oraz wynikach przeprowadzo-
nych préb klinicznych. Nie ulega watpliwosci, ze w olbrzymiej wigkszosci chordb,
dla ktérych rozwaza si¢ czy — jak wida¢ z opisu powyzej — wrecz oferuje tera-
pie, okreslenie rzeczywistej skutecznosci wymaga przeprowadzenia odpowiednio
duzych liczbowo, tzw. randomizowanych badan klinicznych, z wykorzystaniem
podwdjnej Slepej proby. W badaniach takich cz¢$¢ pacjentéw otrzymuje zamiast
komdrek macierzystych placebo, czyli substancj¢ obojgtna, a pacjenci oraz perso-
nel medyczny obserwujacy bezpoSrednio pacjentéw i notujacy zmiany po terapii
nie wiedza, jakie leczenie zastosowano u konkretnej osoby. Po zebraniu wynikow
odtajnia si¢ dane i wtedy dopiero, poprzez zmudng analiz¢ statystyczng, mozliwe
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jest okreflenie, czy terapia przyniosia efekty. Oczywiste jest, ze §lepej proby nie
stosuje si¢ w pierwszej fazie badan klinicznych, ktérej zadaniem jest okreslenie
bezpieczenistwa metody. Olbrzymia wigkszo$¢ z dotychczas przeprowadzonych
prob zastosowania komoérek macierzystych w leczeniu chordb neurodegenera-
cyjnych miata wiasnie charakter badan 1 fazy. Trudno wigc na ich podstawie
wnioskowac¢ o rzeczywistej efektywnosci i nie ulega watpliwosci, ze badania takie
nie mogg by¢ podstawa do rozglaszania wszem i wobec skutecznoéci terapii.

Nieco inna sytuacja jest w przypadku oméwionej wezesniej terapii genowej
komoérek macierzystych w ztozonych niedoborach odpornosci. W my$l meto-
dologii badan klinicznych préby te mialy charakter I lub co najwyzej II fazy.
Mimo iz zar6éwno pacjenci, ich rodzice, jak i lekarze byli §wiadomi, ze wszyscy
chorzy otrzymywali taka samg terapig, to jednak w tym przypadku spektaku-
larne efekty nie sposob przypisaé placebo. Gdyby terapia genowa u tych dzieci
nie zadziafata, nie bylyby one w stanie prowadzi¢ normalnego zycia, gdyz ich
uktad immunologiczny nie poradzifby sobie z infekcjami. Wykluczy¢ wigc mozna
przypadkowe zmiany i badania te dowodza skutecznosci terapii.

Przydatno$¢ poprawnosci politycznej

Problemem w dyskusjach nad etycznymi aspektami badan i zastosowania komérek
macierzystych jest wigczanie w nig pojgcia ,,Boga”. Argument taki, majacy zda-
niem jego zwolennikéw wyjatkowa rangg, jest wytaczany przeciwko tym, ktdrzy
o$mielaja bawié si¢ w ,pana boga”. Argument ten zaklfada, ze kto§ taki jak Bog
istnieje — i problemem nie jest status tej istoty, ale fakt sprzeciwiania si¢ jej
dzialaniom czy wregcz wkraczania na zastrzezony dla tej istoty teren. Twierdze, ze
argument taki nie powinien si¢ w ogole pojawia¢ w dyskusjach bioetycznych, ze
przydatna bytaby tutaj swego rodzaju poprawno$¢ polityczna, zakiadajaca, iz nie
wlaczamy w dyskusj¢ tego, do istnienia czego znaczna liczba ludzi ma powazne
watpliwosci. Mozemy dyskutowa¢ nad statusem embrionu, bo zarodek to cos rze-
czywistego, materialnego, i mamy prawo spodziewa¢ si¢ réznych opinii, natomiast
nie powinno mie¢ miejsca rozwazanie na temat roli Boga czy ,nie§miertelne;j
duszy” tkwiacej w zygocie. Przy tych pojgciach nie mozna znalezé¢ wsp6lnego
jezyka. Poza tym argumentacja teologiczna zaklada, ze Bog nigdy si¢ nie myli
i nawet jak co§ mu si¢ niespecjalnie uda, to nie zmienia to jego dobrej natury.
Natomiast czlowiek nie ma prawa do takich eksperymentéw, nie wolno mu wigc
skazywa¢ zarodk6w na $mieré. Czy jednak fakt, iz w organizmie kazdej kobiety
znaczna cze$¢ zaptodnionych komérek jajowych obumiera i nigdy nie rozwija
si¢ w czlowieka, nie jest wystarczajacym dowodem, by nie traktowaé powaznie
zakazu badaf nad zarodkami w imi¢ obrony istot ludzkich?
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Czy to, co ,nieetyczne” teraz, moze sta€ si¢ etyczne w przyszlosci?

WyobraZmy sobie sytuacj¢, ktéra ma szansg sta€ si¢ realna za pewien, by¢ moze
jeszcze trudno okreslony, czas. Ot6z znajdujemy si¢ w takim momencie rozwoju
medycyny, w ktérym z zarodkowych komérek macierzystych mozna przez odpo-
wiednie ukierunkowanie ich rozwoju uzyska¢ narzady, ktére bgda w stanie zastapié
chore organy, mozna otrzyma¢ odpowiednig liczb¢ komoérek ukiadu nerwowego,
ktére moga powstrzymaé degeneracj¢ tej struktury. JesteSmy w momencie, kiedy
jest to mozliwe. Mamy przed sobg konkretnego czlowieka, cierpigcego na nieule-
czalng chorobg, i mamy zarodek, np. pozostaly po zaptodnieniu in vitro, zamrozony,
ktéry zapewne nigdy nie b¢dzie wszczepiony do macicy, tak wigc mimo zawartego
w nim ,,potencjatu” nigdy nie stanie si¢ czlowiekiem. Z takiego zarodka mozemy
pobra¢ komérki macierzyste i uzy¢ je do leczenia tegoz chorego. Czy cofniemy sig
przed takim dzialaniem w imig ochrony peinoprawne;j istoty ludzkiej, jakg, zdaniem
niektorych, jest ten zarodek? Zarodek, ktéry nigdy nie rozwinie si¢ w czlowieka,
ktéry jesli nie zostanie zniszczony, ,,na wieki” zniknie w oparach cieklego azotu
banku komoérek. Czy pobranie komorek macierzystych zwigzane ze zniszczeniem
zarodka i uzycie ich do wyleczenia pacjenta byloby taka samg zbrodnia jak zabicie
czlowieka (dziecka czy dorostego) w celu pobrania serca czy nerki do przeszczepu
ratujacego zycie innemu czlowiekowi? Czy zwolennicy tak rygorystycznej moral-
noSci sklonni s3 uznawac¢ lekarza pobierajacego komoérki zarodkowe za takiego
samego mordercg, jakim bylby niewatpliwie chirurg wycinajacy narzady ze zdro-
wego czlowieka i powodujacy jego $mieré dla uratowania innego?

By¢ moze taki scenariusz stanie si¢ malo prawdopodobny, a to z powodu moz-
liwosci uzyskiwania komdrek macierzystych iPS z komoérek pacjenta. Czy otrzy-
manie iPS rozwiazalo jednak wszystkie badZ przynajmniej wigkszo§¢ probleméw
etycznych zwigzanych z zastosowaniem zarodkowych komoérek macierzystych?
Czy przeciwnicy badait na ESCs powinni si¢ cieszy¢ ze znalezionego wyjcia,
zwolennicy za§ powinni jednak ustapi¢ dla $wigtego spokoju i skoncentrowaé
si¢ na takich badaniach, ktére nie budza oporéw moralnych?

Uzyskanie iPS to niewatpliwie olbrzymie osiagnigcie. Nalezy jednak raz jeszcze
podkresli¢, Zze nie byloby mozliwe bez badan na zarodkowych komérkach macie-
rzystych. Swego rodzaju hipokryzja jest zatem przeciwstawianie badan iPS i ESCs.
Ponadto, czy rzeczywiScie nasza wiedza na temat mechanizméw rozwoju ESCs
jest juz tak bogata, ze nie musimy si¢gaé po te komérki dla opracowania nowych,
lepszych metod uzyskiwania tych, ktore probleméw etycznych nie budza?

W kilka lat po skandalu wywolanym oszustwami Hwanga, 29 kwietnia 2009
roku, Korea pozwolita badaczom ponownie na uzyskanie klonéw ludzkich zarod-
kéw. Klony postuza do produkcji linii zarodkowych komérek macierzystych.
Nauczone doswiadczeniem agencje regulujace badania w Korei stawiajg ostre
warunki pragnacym rozpoczaé takie badania. W szczegélnosci podkresla si¢
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konieczno$¢ unikania stwarzania ztudnych nadziei na szybkie kliniczne wyko-
rzystanie wynikow takich eksperymentéw.

Jezeli do§wiadczenia te zostang rozpoczgte, to nalezy zyczy¢ im powodzenia.
Informacje, jakie b¢dzie mozna uzyskaé¢ na temat mechanizméw odréznicowania
jader komdrek somatycznych w cytoplazmie komorki jajowej, moga si¢ okazaé
niezwykle przydatne dla ulepszenia procedury uzyskiwania i zwigkszenia skutecz-
noéci metod tworzenia iPS. Przyczyni¢ si¢ mogg do opracowania skutecznych
i bezpiecznych metod terapeutycznych z wykorzystaniem ESCs.

Ludzkie zarodki, podobnie jak ludzkie zwloki, maja warto$¢ moralng uzasadniajaca
specjalne traktowanie. Dlatego zwolennicy badan na ESCs nie twierdza, iz ludzkie
zarodki mozna traktowac tak jak zarodki innych zwierzat. Uznanie takiej wyjatkowosci
ludzkich zarodkéw nie oznacza jednak, ze zyskuja one taki sam status moralny jak zywe
dziecko. Zarodki s3 forma ludzkiego zZycia, ale nie s3 ludZmi. Beda nimi natomiast
z pewnoscig dzieci, ktére w przyszlosci zostang uratowane przez zarodkowe komorki
macierzyste, czy starcy, ktérych schylek zycia bedzie szczgsliwszy i mniej bolesny dzigki
przeszczepowi neuronalnych komoérek macierzystych. Zarodkowe komérki macierzyste
powinniSmy bowiem uwazaé za przeszczep, ktéry moze ratowaé ludzkie zycie. Czyz
nie jest zatem godne najwyzszej pochwaly oddanie czgéci siebie dla ratowania innych?
Rodzice — dawcy komorek jajowych i plemnikéw, ktore stuza do uzyskania zarodkéw
1 ESC - oddaja w ten spos6b siebie dla innych. Wiemy, ze terapeutyczne wykorzystanie
ESC to dopiero przysziosé, ale trzeba ja tworzyC juz teraz.

Podsumowanie

Sprzeciw wobec nowoczesnych, acz dla niektorych kontrowersyjnych procedur nie
bierze pod uwagg sytuacji konkretnego czlowieka. Rzeczywistego czlowieka, a nie
wpoczetej istoty ludzkiej”. Nie uwzglednia si¢ uczué matki dziecka obarczonego
cigzka chorobg genetyczna, ktérej odmawia sig¢ prawa do zaptodnienia in vitro
i diagnostyki preimplantacyjnej, nie oferujac nic w zamian (bo nie ma czego),
a jedynie zachgtg do ,.cierpienia”. Nie sposob dyskutowac z takimi stwierdzeniami.
W pafistwie neutralnym $wiatopogladowo, a takim mam nadziejg jest Polska, kazdy
powinien mie¢ prawo dokonywania wybor6éw etycznych w zakresie metod medycz-
nych zgodnie z wlasnymi przekonaniami. Ustawy musza to prawo zapewni¢.
Badania nad ludzkimi zarodkowymi komérkami macierzystymi budzily i b¢da
wywolywa¢ kontrowersje. Nie mozemy oczekiwaé, iz bgdzie inaczej, mozemy tylko
apelowad, by dyskusja miata charakter merytoryczny i odwolywata si¢ do faktéw,
a nie wierzef.. Pozostaje mie¢ nadziejg, ze tak jak dotychczas postgp medycyny
bedzie si¢ odbywaé niezaleznie od ideologicznych préb ograniczania wolnoSci
badan naukowych i przede wszystkim praw pacjenta. Oby z tego postgpu mogli
skorzystaé takze obywatele tych krajéw, w ktorych ideologia i niezwazanie na
osiggnigcia nauki i medycyny stanowia podstawg regulacji prawnych.
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Niezaleznie jednak od uzasadnionego entuzjazmu i oczekiwaf zwiazanych
z terapeutycznymi mozliwo§ciami komérek macierzystych badacze i lekarze
powinni zachowa¢ szczegblng rozwagg. Stwarzanie zludnej nadziei, ze terapie
z wykorzystaniem komoérek macierzystych, zwlaszcza ESCs, sa na wyciagnigcie
reki, jest nieodpowiedzialne i moze przynie$¢ niepowetowane straty w przypadku,
gdy préby leczenia rozpoczng si¢ bez wystarczajacego przygotowania i wynikow
badan przedklinicznych. Oczekiwanie, ze badania prowadzone w laboratoriach juz
jutro znajda zastosowanie w szpitalach, jest nieuzasadnione i niebezpieczne.

Nadzieje wigzane z ESCs nie mogg by¢ zdominowane przez iluzje, ktére
moglyby zaszkodzi¢ zaréwno nauce, jak i — co gorsza — pacjentom. W przy-
padku wielu choréb terapie oparte na ESCs bg¢da jedna z najbardziej ztozo-
nych i trudnych do zdefiniowania metod leczenia. Z tego powodu opracowanie
skutecznych i bezpiecznych sposobéw wymaga diuzszego czasu, liczonego nie
w miesigcach, ale latach, by¢ moze kilkunastu lub nawet kilkudziesigciu. Pospiech
jest zlym doradca.
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Tabela 1: Rodzaje komérek macierzystych oraz ich wlasciwosci

Zastosowanie tera-

komorek

Rodzaj komoérki Wystepowanie Cechy peatyczne
Zarodkowe komérki |- ESCs z pojedyn- |- komorki totipo- - dotychczas nieba-
macierzyste (ESCs czych blastomeréw | tencjalne - kazda dane w prébach
— ang. embryonic kilkukomérkowego | komérka moze daé| klinicznych
stem cells) zarodka poczatek organi- |- potencjalnie

~ Komorki wezta zmowi olbrzymie mozliwo-
zarodkowego - Komoérki multipo- §ci terapeutyczne
(epiblastu) tencjalne - moga |- ryzyko rozwo-
w blastocyscie r6znicowac si¢ ju nowotworéw
do kazdego typu (potworniakow)

Ptodowe komdrki
macierzyste (EG

~ ang. embryonic

germ cells)

5-9-tygodniowe
plody

komoérki o ograni-
czonym potencijale;
uwaza si¢, ze moga
by¢ prekursorami
co najwyzej kilku
rodzajow komorek

— pojedyncze kon-
trolowane badania
kliniczne — neu-
rony uzyskane
z komérek macie-
rzystych plodow
poddanych aborgji
podawano pacjen-
tom z chorobg
Parkinsona

- prawdopodobnie
powszechnie sto-
sowane w tzw.
klinikach medycyny
regeneracyjnej —
brak wiarygodnych
danych klinicznych

- ryzyko rozwoju
NOWOIWOTOW

Komdrki macierzyste
krwi pgpowinowej

~ krew pgpowinowa

komérki macierzy-
ste krwi

mozliwe, ze takze
komérki progeni-
torowe komoérek
innych organéw

- leczenie choréb
krwi;

~ brak ryzyka rozwo-
ju potworniakow

Doroste komorki
macierzyste

~ szpik kostny

komorki macie-
rzyste krwi: duzy
potencjat rozni-
cowania si¢ do
réznych typow
komoérek krwi
(niektorzy uwazaja,
ze takze do innych
komérek)

— leczenie choréb
krwi: nowotwo-
réw i niedoboréw
odpornodci
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Rodzaj komérki

Wystepowanie

Cechy

Zastosowanie tera-
peutyczne

Doroste komérki
macierzyste cd.

~ szpik kostny cd.

- skora

- inne narzady: jeli-

to, mdzg, serce, rowe: daja pocza- kumentowanych
tkanka tluszczowa tek tylko jednemu wynikéw badan
rodzajowi komérek | klinicznych

- komérki multipo-
tencjalne: bardzo
rzadkie populacje
(np. VSELs — very
small embryonic
like stem cells)

- potencjalnie
mozliwo$¢ réznico-
wania do kazdego
rodzaju komérek

- komérki progeni-
torowe: §rédblonka
naczyn krwio-
no$nych, mig¢énia
sercowego, ukladu
nerwowego

- komérki macierzy-
ste naskorka (uni-
potencjalne/pro-
genitorowe — daja
poczatek tylko
jednemu rodzajowi
komoérek)

— komorki progenito-

— brak préb kli-
nicznych; ryzyko
TOZWOju pOotwor-
niakéw moze byé
ograniczone, mini-
malne

— préby kliniczne
u pacjentéw po
zawale

~ pewna poprawa;
niejasny mecha-
nizm dzialania

- wykorzystanie
w leczeniu opa-
rzefi, niegojacych
si¢ owrzodzefi

- brak dobrze udo-

Indukowalne pluri-
potencjalne komorki
macierzyste (iPS

— ang. induced pluri-
potent stem cells)

- uzyskiwanie
poprzez reprogra-
mowanie (odr6zni-
cowanie) komoérek
somatycznych,
np. fibroblastow,
komorek krwi,
komoérek naskorka

~ komorki totipo-
tencjalne — moga
si¢ z nich rozwijaé
komorki wszystkich
rodzajéw, moga
tworzy¢ chimery
(po wprowadze-
niu do blastocysty

myszy)

— brak prob klinicz-
nych; badania na
myszach wykazaly
duza skutecznosé
— wyleczenie z ane-
mii sierpowatej
i choroby Parkin-
sona; badania na
zwierzgtach poka-
zuja duze ryzyko
rozZwWoju potwornia-
kéw; potencjalnie
mozliwe wykorzy-
stanie do leczenia
rozmaitych chor6b
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Tabela 2: Poziom skomplikowania probleméw etycznych
zwigzanych z badaniami nad komérkami macierzystymi

Niski poziom Umiarkowany Wysoki
Pochodzenie komdrek Pochodzenie komdrek Wykorzystanie komdrek
~ Zwierzgee ESCs — Komorki macierzyste od | macierzystych

— Komérki macierzyste od
Zyjacych dawcow (z krwi
obwodowej, krwi pgpo-
winowej, szpiku, tkanki
tluszczowej)

-~ Komérki macierzyste
od dawcow niezyjacych
(w tym takze mbzgu oséb
zmarlych)

Wykorzystanie komdrek

— Badania in vitro nad ludz-
kimi komoérkami dorostymi

- Wprowadzanie zwierzg-
cych ESCs do blastocysty
tego samego zwierzgcia
(metoda uzyskiwania zwie-
rzat transgenicznych)

— Klonowanie reprodukcyjne
zwierzat

plodoéw po aborgji

~ Uzyskiwanie ESCs
z nadliczbowych zarodkéw
otrzymanych przez zaplod-
nienie in vitro

- Tworzenie zarodkéw
wylacznie do celow
badawczych, w tym klono-
wanie terapeutyczne

- Dawstwo komdrek jajo-
wych do celéw badawczych

Zastosowanie komdrek

macierzystych

- Wprowadzanie ludzkich
komoérek macierzystych
do organéw zwierzat (np.
ludzkich neuronalnych
komérek macierzystych do
moézgu plodéw myszy)

- Wprowadzanie zwierz¢-
cych komérek macierzy-
stych do ludzi (ksenoprze-
szczepy)

- Wykorzystanie ludzkich
ESCs do celéw terapeu-
tycznych

- Hodowla ludzkich zarod-
kéw powyzej 14 dnia od
zaplodnienia

- Wprowadzanie ludzkich
ESCs do zwierzat poza
okres rozwoju embrional-
nego jako komoérek linii
plciowej (ktére potencjal-
nie mogg utworzy¢ ludz-
kie komorki rozrodcze
w organizmie zwierzgcia)

- Klonowanie w celu uzy-
skania ludzkich plodow
jako dawcdw organdw

- Klonowanie reprodukcyjne

— Wprowadzanie ludzkich
ESCs do blastocyst ludz-
kich — tworzenie chimer
ludzko-ludzkich

- Wprowadzanie zwierze-
cych ESCs do ludzkich
blastocyst ub ludzkich
ESCs do zwierzgcych bla-
stocyst: tworzenie hybryd
ludzko-zwierzgeych
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Ryc. 2. Zdolnoé¢ odrdznicowania (tworzenia réznych typéw komorek) jest najwigksza
w przypadku ESCs, a najmniejsza dla doroslych komoérek macierzystych.
Autor Krzysztof Szade
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A Xgen terapeutyczny
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Ryc. 4. Przyktad zastosowania transferu jadra komdrki somatycznej (SCNT)
do uzyskania komorek macierzystych dla leczenia cigzkiej choroby dziedziczne;j.
Autor Krzysztof Szade
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Ryc. 5. Otrzymywanie indukowalnych pluripotencjalnych komérek macierzystych.
Autor Krzysztof Szade
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Therapies Based on Stem Cells — Options, Expectations, Limits

Keywords: adult stem cells, embryonic stem cells, medical application, methods of
acquisition, unnecessary restrictions

Stem cells have been used in therapy for more than 30 years. Their practical
application has started with bone marrow transplants in leukaemia and other
blood diseases. Skin stem cells have also been used for treatment of burns and
unhealing wounds. But in a common parlance stem cells are associated with
embryonic stem cells and elicit much interest and strong emotions. Undoubtedly,
embryonic stem cells possess the highest differentiation capabilities and can give
rise to every cell type, being therefore potentially the best source for therapy.
Their use must be subjected to ethical reservations, however, and in numerous
countries, including Poland, their application not only in therapy but also in
research is exceedingly restricted or cven forbidden. In the past few years great
interest was aroused by studies demonstrating the possibility of reprogramming
somatic cells, eg. skin fibroblasts, to the primitive stage equivalent to the condition
of embryonic stem cells. Therapeutic potential of such induced pluripotent
stem cells appears to be as high as of the embryonic cells. In this paper ways
of obtaining embryonic and adult stem cells are described together with their
properties and modes of application. The ethical aspects connected with some
usage of stem cells are also discussed and the possibilities and limitations of
more effective and safer therapeutic strategies are presented.



