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Abstract (en)
[origin: WO9210564A1] This invention provides improved methods for producing high titers of recombinant viral vectors by culturing producer
cells in a hollow fiber bioreactor. The titer of virus in the extra fiber space (EFS) of the hollow fiber bioreactor is sufficient to transduce target cells
at a multiplicity of infection sufficient to render the transduced target cells useful for genetic therapy. In a preferred embodiment, target cells are
transduced with the EFS medium from a hollow fiber bioreactor in which a producer cell line, which releases packaged retroviral vectors into the
EFS, has been cultured. Lymphocytes derived from an adenosine deaminase (ADA)-deficient individual that have been transduced with EFS
medium that contains retroviral vectors that include RNA that encodes ADA, express ADA at a rate comparable to that of cells from an individual
who does not have ADA deficiency.

Abstract (fr)
L'invention se rapporte à des procédés améliorés qui servent à produire des titres élevés de vecteurs viraux recombinés et qui, à cet effet,
consistent à cultiver des cellules productrices dans un bioréacteur à fibres creuses. Le titre de virus dans l'espace hors fibres (espace EFS) du
bioréacteur à fibres creuses est suffisant pour transmettre par transduction des cellules cibles sur une multitude d'infections de façon à rendre
les cellules cibles ainsi transmises par transduction utilisables dans des thérapies génétiques. Dans un mode de réalisation préféré, les cellules
cibles sont obtenues par transduction au moyen du milieu de l'espace EFS provenant d'un bioréacteur à fibres creuses, dans lequel a été cultivée
une lignée de cellules productrices, qui libère dans l'espace EFS des vecteurs rétroviraux enveloppés. Des lymphocytes dérivés d'un individu
ayant une carence en adénosine-désaminase (ADA) et ayant été obtenus par transduction à l'aide d'un milieu de l'espace EFS qui contient les
vecteurs rétroviraux renfermant l'ARN qui code pour l'ADA, réalisent l'expression de l'ADA à une cadence comparable à celle qu'on obtient avec des
lymphocytes provenant d'un individu n'ayant aucune carence en ADA.
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