Streszczenie

Tematyka niniejszej dysertacji obejmuje zagadnienia zwigzane z masowym strgcaniem

biatek, a w szczegdlnosci przeciwcial monoklonalnych (mAbs).

W czesci eksperymentalnej prowadzonej na podstawie postawionej hipotezy pracy
opracowano i przedstawiono dwa procesy oczyszczania mAbs wykorzystujace stracanie jako
proces rozdzielania. Oba procesy dedykowane sg do roznych zastosowan, na réznych etapach
technologii otrzymywania mAbs, a obecnie realizowanych w przemysle z wykorzystaniem

metod chromatograficznych.

W pierwszej czgsci pracy opisano proces wychwytu mAb z mieszaniny pohodowlane;j
komorek jajnika chomika chinskiego. Proces zostal zrealizowany poprzez polaczenie dwoch
etapow, w ktorych kolejno usuwane sa zanieczyszczenia nisko- oraz wysokoczasteczkowe.
Etap pierwszy polega na dwustopniowym strgcaniu zanieczyszczen niskoczasteczkowych
w pH 8 z wykorzystaniem PEG jako precypitantu. Zanieczyszczenia wysokoczasteczkowe
usuwane sg w etapie drugim, w dwoch wariantach, czyli: stracaniu w pH 5 lub ekstrakcji ciecz

— ciato stale (SLE).

W drugiej czgdci pracy rozwigzywany problem dotyczyl dostosowania do wymogow
sktadu wariantéw tadunkowych mdbs poprzez redukcje tzw. wariantow kwasowych
w produkcie mAbs. W tym przypadku opracowano proces selektywnego stragcania prowadzony
w pH 5 przy niskiej sile jonowej z zastosowaniem PEG jako Srodka stracajacego. Przebieg
procesu i optymalne warunki jego prowadzenia dobrano stosujac poczatkowo stracanie
jednostopniowe, nastepnie metode rozwini¢to do wielostopniowego strgcania, pracujacego
w uktadzie krzyzowym oraz przeciwpragdowym. W ostatniej czgsci pracy opracowano proces
rozdzielania wariantow tadunkowych, ktory sktadat si¢ z potaczonego, selektywnego stracania

oraz jonowymiennej chromatografii AEX.

Prezentowane w pracy rozwigzania dotyczace zastosowania: SLE do wychwytu mAbs
oraz selektywnego stracania wariantow tadunkowych mAbs, stanowiag nowosci w procesach
oczyszczania bialek na skalg¢ masowa. Rozwigzania takie nie byly dotad prezentowane
w literaturze, zatem mozna wnioskowac¢, ze prezentowana praca jest pierwszg opisujaca te
zagadnienia. Podstawg do napisania dysertacji doktorskiej byty cztery publikacje o zasiegu
mi¢dzynarodowym oraz dwa zgloszenia patentowe na terenie RP. Badania nad prezentowanymi

zagadnieniami realizowano w ramach realizacji pracy magisterskiej oraz czterech lat doktoratu.



