Streszczenie

W ramach dysertacji autorka podjeta probe otrzymania rekombinowanego czynnika VIII
zarOwno w systemie eukariotycznym, jak 1 w dotychczas niewykorzystywanym systemie
prokariotycznym. W pierwszym etapie prac badawczych otrzymano syntetyczny gen
ludzkiego czynnika VIII krzepnigcia krwi oraz uzyskano stabilng lini¢ komérkowa CHO,
produkujagcg aktywne biatko. Komorki ssakéw umozliwiajag uzyskanie aktywnych
katalitycznie biatek majacych wszystkie niezbg¢dne modyfikacje potranslacyjne. Jednakze
hodowla tych komorek jest czasochtonna i bardzo kosztowna, a ilo$¢ uzyskanego produktu
jest przewaznie niewielka. W przeciwienstwie do komorek eukariotycznych, hodowla bakterii
jest stosunkowo tania i pozwala uzyska¢, w krotkim czasie, duze ilosci rekombinowanych
bialek. Dlatego tez w Kkolejnym etapie badan podj¢to probe skonstruowania szczepu
bakteryjnego E.coli wytwarzajacego rekombinowany ludzki czynnik krzepnigcia krwi.
Ekspresje genu kodujacego czynnik VIII krzepnigcia krwi na poziomie biatka potwierdzono
metodg spektrometrii mas. Nastgpnie powstata biotechnologiczna metoda otrzymywania
biatka w komorkach bakteryjnych. Pozwolito to na znaczne obnizenie kosztow wytwarzania
oraz uzyskanie znacznie wigkszych ilo$ci biatka w duzo krotszym czasie w stosunku do
produkcji tego biatka w systemie eukariotycznym czy na drodze syntezy. Dalsze Kierunki
prowadzonych prac powinny skupi¢ si¢ na podwyzszeniu poziomu aktywnosci i eliminacji

zanieczyszczen w otrzymanym preparacie.



