Streszczenie w jezyku polskim.

Praca doktorska koncentruje si¢ na badaniach nad ludzkimi indukowanymi pluripotencjalnymi
komorkami macierzystymi (hiPSC) i ich zastosowaniach w leczeniu chordéb ukladu
oddechowego, takich jak mukowiscydoza (CF) i przewlekla obturacyjna choroba phuc
(POChP). Przedstawia wyniki pomyslnego wyprowadzenia i charakterystyki trzech linii
ludzkich  indukowanych  pluripotencjalnych  komérek macierzystych  (hiPSC) z
jednojadrzastych komérek krwi obwodowej (PBMC) pacjentéw z mukowiscydoza (CF) oraz
przewlekla obturacyjng chorobg ptuc (POChP). Linie komérkowe oznaczono jako CF00I,
CF002 oraz COPDO001. Do reprogramowania komérek wykorzystano nieintegrujace wektory
wirusowe Sendai, dostarczajace czynniki transkrypcyjne Yamanaki (OCT4, SOX2, cMYC i
KLF4). Wszystkie trzy linie wykazaly typowa morfologie kolonii hiPSC. Pluripotencije
potwierdzono poprzez immunobarwienie markeréw powierzchniowych (SSEA4, TRA-1-60)
oraz jadrowych (OCT4, SOX2). Zdolnos$¢ do réznicowania sie w trzy listki zarodkowe
wykazano poprzez pozytywne barwienie odpowiednich markerow po bezposrednim
roznicowaniu in vitro. Utrate gendéw wirusa Sendai i egzogennych czynnikow
reprogramujgcych potwierdzono metoda RT-qPCR. Analiza kariotypu wykazata prawidlowy
kariotyp we wszystkich liniach. Genotypowanie krotkich powtérzen tandemowych (STR)
potwierdzilo tozsamos¢ genetyczng wyprowadzonych linii z komdrkami dawcow. Okresowe
testy na obecno$¢ mykoplazmy w medium hodowlanym dawaly wyniki negatywne.
Wyprowadzone linie hiPSC zostaly scharakteryzowane zgodnie z aktualnymi standardami i
zbiobankowane, co umozliwia ich wykorzystanie w dalszych badaniach nad chorobami ukladu
oddechowego, modelowaniu choréb, tworzeniu organoidéw, badaniach toksykologicznych
oraz inzynierii genetycznej. W przysztosci planowane jest dalsze rozwijanie metod

reprogramowania i zastosowanie hiPSC w terapii komorkowej i regeneracyjne;.
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