Dostarczanie lekow do mézgu z
milimetrowa precyzja
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Szwajcarscy naukowcy opracowali metode, za pomocg ktdérej mozna
z zegarmistrzowska precyzjg dostarcza¢ 1leki (np.
psychiatryczne czy przeciwnowotworowe) do wybranych miejsc w
mézgu. Pozwala to unikngc¢ skutkdéw ubocznych i pozwolié, by lek
dziatat doktadnie tam, gdzie jest potrzebny.

Nowa metoda, stworzona przez zesp6t z Politechniki Federalnej
w Zurychu, jest nieinwazyjna. Precyzyjne dostarczanie leku
jest kontrolowane z zewngtrz, za pomocg ultradzwiekow. Wyniki
ekipy prof. Mehmeta Fatiha Yanika opublikowano na *amach pisma
»Nature Communications”.

By dostarcza¢ 1leki z milimetrowa precyzja, Szwajcarzy
zastosowali stabilne liposomy z lekiem, ktdére sprzezono z
wypeinionymi gazem wrazliwymi na ultradzZzwieki mikrobgbelkami.
W ten sposéb uzyskano kontrolowane ultradZwiekami nos$niki
lekéw (ang. Ultrasound-Controlled drug carriers; UC-carriers).
Do tego opracowano sekwencje agregacji-uwalniania (ang.
Aggregation and Uncaging Focused Ultrasound Sequence, AU-FUS).

Zogniskowane ultradzZzwieki sa juz wykorzystywane w onkologii,
by niszczy¢ nowotwdr w precyzyjnie zdefiniowanych miejscach. W
szwajcarskiej metodzie pracuje sie jednak z duzo nizszym
poziomem energii, by nie uszkodzi¢ tkanek.

Zawierajgce drobnoczgsteczkowe zwigzki nos$niki-UC sa
wstrzykiwane. Moga to by¢, na przyktad, zatwierdzone do uzytku
leki neurologiczne badZz neuropsychiatryczne, ktdre pozostang w
krwiobiegu, dopdéki beda enkapsulowane. Nastepnie wykorzystuje
sie 2-etapowy proces. W pierwszym etapie stosuje sie fale
ultradZzwiekowa o niskiej energii, by nosniki lekéw zgromadzity
sie w pozgdanym miejscu w mdézgu. ,Zasadniczo wykorzystujemy
pulsy ultradzwiekow, by wokdét wybranego miejsca stworzyd
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wirtualng klatke [..]. Gdy krew krazy, przeptukuje nosniki leku
przez caty mézg. Ten, ktéry trafi do klatki, nie moze sie z
niej jednak wydostac¢” — wyjasnia Yanik.

W drugim etapie stosuje sie wyzszg energie ultradzZzwiekowg, by
wprawi¢ nosniki w drgania. Si*a Scinajgca niszczy lipidowg
membrane, uwalniajgc lek. Koniec koncow 1lek pokonuje
nietknietg bariere krew-mézg w wybranym regionie i dociera do
swojego celu molekularnego.

W ramach testow akademicy zademonstrowali skutecznos¢ metody
na szczurach. Za jej pomocg zablokowali pewng sieé¢ neuronalng,
Xaczgcg 2 regiony moézgu. ,Walidowalismy nasza metode,
nieinwazyjnie modulujagc rozprzestrzenianie aktywnosci
neuronalnej w dobrze zdefiniowanym mikroobwodzie korowym (w
szlaku czuciowo-ruchowym wibrysséw). Manipulowalismy tym
obwodem, ogniskowo hamujac kore czuciowg wibrysséw za pomoca
[..] muscymolu, ktory jest selektywnym agonistg receptora GABA-
A",

,Poniewaz nasza metoda agreguje leki w miejscu, gdzie powinny
zadziataé¢, mozna obnizy¢ dawke”. W eksperymentach na szczurach
ilos¢ leku byta, na przyktad, 1300-krotnie nizsza od typowej
dawki.

Inne grupy badawcze wykorzystywaty juz zogniskowane
ultradzwieki do dostarczania lekdéw do konkretnych obszardéw
mézgu. Ich metody nie obejmowaty jednak putapek i miejscowego
koncentrowania 1lekdw. Zamiast tego bazowano na lokalnym
niszczeniu komdrek naczyn krwionosnych; miato to zwiekszy¢
transport leku z naczyn do tkanki nerwowej. ,W naszej metodzie
fizjologiczna bariera miedzy krwiobiegiem a tkanka nerwowa
pozostaje nienaruszona”.

Obecnie naukowcy oceniajg skutecznos¢ nowej metody na
zwierzecych modelach choroby psychicznej czy zaburzen
neurologicznych. Badajg jg takze pod katem nieoperowalnych
guzéw mézgu.
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