Nowa terapia leczenia choroby
Alzheimera u myszy

20 wrzesnia 2019
Codzienne wstrzykiwanie przez 5 tygodni myszom z choroba

Alzheimera (ChA) 2 krétkich peptydéw znaczgco poprawia pamiecd
zwierzat. Terapia ogranicza takze zmiany typowe dla ChA: stan
zapalny mézgu oraz akumulacje beta-amyloidu.

,U myszy, ktére przechodzity terapie, zaobserwowalis$my stabsze
nagromadzenie blaszek beta-amyloidu oraz zmniejszenie
zapalenia mézgu” - podkresla prof. Jack Jhamandas z
Uniwersytetu Alberty.

Odkrycie bazuje na wczesniejszych ustaleniach odnosSnie do
zwigzku AC253, ktory moze blokowaé¢ toksyczne oddziatywania
beta-amyloidu. Podczas badan ustalono, ze AC253 blokuje
przytgczanie beta-amyloidu do pewnych receptoréw komdrek
mézgu.

Okazato sie jednak, ze cho¢ AC253 zapobiega akumulacji beta-
amyloidu, przez szybki metabolizm w krwiobiegu jest problem z
jego docieraniem do mézgu. Wskutek tego, by terapia AC253 byxa
skuteczna, potrzeba duzych ilosci tego zwigzku, co jest
niepraktyczne i moze zwiekszy¢ ryzyko rozwoju odpowiedzi
immunologicznej na leczenie. Teoretycznie mogtoby pomoéc
przeksztatcenie AC253 z formy wstrzykiwalnej w doustna
tabletke, ale AC253 jest zbyt ztozony, by problem dato sie
rozwigza¢ w ten sposdb.

Jhamandas wpadt wiec na pomyst, by ,przecigc¢” AC253 na dwa
fragmenty i sprawdzié¢, czy mozna stworzy¢ dwie mniejsze nici
peptydowe, ktdore blokowatyby beta-amyloid w podobny sposéb jak
AC253. Podczas serii testdw na genetycznie zmodyfikowanych
myszach Kanadyjczycy odkryli dwa krdétsze fragmenty AC253,
ktdre replikowaty prewencyjne i regeneracyjne wtasciwos$ci
wiekszego peptydu.
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Nastepnie naukowcy wykorzystali modelowanie komputerowe i
sztuczng inteligencje do prac nad drobnoczgsteczkowym lekiem.
Zesp6t koncentruje sie na wytworzeniu zoptymalizowanej
doustnej wersji, tak by mogty sie zaczal testy kliniczne na
ludziach. Jhamandas podkresla, ze leki drobnoczgsteczkowe sg
preferowane, bo taniej je wyprodukowaé¢, a poza tym mogg one
by¢ zazywane doustnie i tatwiej dostajg sie do mézgu z krwig.
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