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Barwic¢? Btekit metylenowy dziata korzystnie
na myszy z chorobg Huntingtona

Grom z jasnego nieba - biekit metylenowy moze zwalcza¢ chorobe Huntingtona
zapobiegajac tworzeniu grudek biatka

Napisany przez Dr Tamara Maiuri kwiecien 10, 2013
Zredagowany przez Professor Ed Wild Przettumaczony przez Arkadiusz Szatkowski
Po raz pierwszy opublikowany styczen 08, 2013

echg charakterystyczng choroby Huntingtona jest formowanie grudek biatka w

komodrkach mézgowych. Nie jest jasne, czy te peki powodujg chorobeg, ale

niebieski barwnik rozbijajgcy grudki okazuje sie opdznia¢ wystepowanie objawow
w mysim modelu HD. Jaka jest przysztosc¢ leku zabarwiajgcego mocz i oczy pacjenta na
niebiesko?

Cos znanego, cos niebieskiego

Biekit metylenowy to barwnik o wielu zastosowaniach. W medycynie jest stosowany od
ponad 100 lat w leczeniu wachlarza chordb, od malarii po zakazenia drog moczowych.

Agregaty to poplatane skupiska zawierajgce wiele roznych biatek. Powstajg w neuronach
0s0Ob z chorobg Huntingtona. Ale nie jest jasne, czy sg szkodliwe, korzystne czy moze jedno
i drugie.

Jednym z powodow szerokiego medycznego wykorzystania moze by¢ to, ze btekit
metylenowy ma wiele skutkdw biologicznych. Moze dziata¢ jako przeciwutleniacz i chronic
komorki przed uszkodzeniem oksydacyjnym, istniejg rowniez dowody, ze moze pomagac
komorkom pozbywac sie starych biatek, kiedy przestajg by¢ potrzebne. Moze réwniez
zapobiegac sklejaniu sie biatek.
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Wedtug najnowszych badan na komorkach (muszek owocowych i myszy) btekit
metylenowy moze rowniez zapobiega¢ uszkodzeniom w chorobie Huntingtona. Badanie
sugeruje, ze istotna jest zdolnosc¢ btekitu metylenowego do zapobiegania formowaniu
grudek [zlepkow] biatek.

Lepka sprawa

Aby zrozumiec¢ problem lepkich biatek, wroémy do podstaw.

Skad biorg sie biatka? Z soczystego steku oczywiscie, czyz nie? To prawda, pobieramy
biatka z zywnosci, ale organizm rozbija biatka na mate cegietki (fragmenty), gotowe do
montowania doktadnie tych biatek, ktérych potrzebuje.

Aby rozstrzygnac, w jakiej konfiguracji tgczy¢ ze sobg te mate cegietki, komorki radza sie
gendow. Zbudowane z DNA geny wystepujg tu w roli receptur, zestawow instrukcji.

Gen powodujacy chorobe Huntingtona to receptura biatka zwanego huntingtyng. Pacjenci z
rozszerzong (zmutowang) postacig genu HD wytwarzajg rozszerzone (zmutowane) biatko
huntingtyny.

Nie jestesmy do konca pewni, jak rozszerzone biatko huntingtyny powoduje szkody, ale
jego cechg charakterystyczng jest sklejanie sie i formowanie grudek w komdrkach mézgu
chorego. Naukowcy nazywajg grudki ‘agregatami’ (agregaty biatkowe, przyp. ttum.),
poniewaz agregaty robig wieksze wrazenie.

Agregaty réoznych biatek obserwuje sie u pacjentéw z innymi chorobami, takimi jak choroba
Alzheimera i choroba Parkinsona. Wiec jesli zmutowana huntingtyna tworzy agregaty, a
agregaty wystepujg w innych chorobach neurodegeneracyjnych, toagregaty moga
powodowac choroby, czy tak?

Co6z, obecnos¢ wozdw strazackich przy pozarach nie moze by¢ podstawa do wyciggniecia
whniosku, ze to wozy strazackie powodujg pozary. Prawda jest taka, ze naukowcy wcigz nie
wiedzg czy agregaty powodujg ktopoty czy tez moze sg tworzone przez obumierajgce
komorki mézgowe.

Sprawe komplikuje fakt, ze istniejg rozne rodzaje agregatow. Niektore sg tatwo
rozpuszczalne a inne nie. Przybywa dowodow na to, ze w HD kiopoty powoduja
niesparowane biatka i mniejsze, tatwo rozpuszczalne agregaty. Te nazywane sg agregatami
rozpuszczalnymi, natomiast trudno rozpuszczalne nazywane sg agregatami
nierozpuszczalnymi.

Rozbici upadna?
Naukowcy z Kalifornii, pod kierownictwem prof Leslie Thompson, obserwowali w probowce

tendencje zmutowanej huntingtyny do tworzenia rozpuszczalnych i nierozpuszczalnych
agregatow. Okazato sie, ze btekit metylenowy nie tylko zablokowat tworzenie nowych
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agregatow, ale réwniez rozbit juz uformowane grudki.

Rozbijanie istniejgcych juz agregatow to dla osob z agregatami biatkowymi w mézgu bardzo
dobra wiadomos¢, lepsza nawet niz zapobieganie tworzeniu nowych agregatow.

Biatka w probdéwkach to jedno, a komérki mézgu? Nastepnym krokiem zespotu byto podanie
btekitu metylenowego hodowanym w naczyniu neuronom ze zmutowanymi kopiami genu
HD. Btekit metylenowy zablokowat tworzenie grudek zmutowanej huntingtyny w neuronach.

Dobrg oznaka jest rowniez to, ze przezywalnos¢ komorek leczonych biekitem
metylenowym byta wyzsza.

Jak na tej artystycznej wizji btekit metylenowy barwi biatka gatek ocznych na niebiesko. To
moze stanowic problem podczas badania substancji z powodu efektu placebo.

Zespot chceiat dowiedziec sig, co by sie stato, gdyby nakarmic¢ btekitem metylenowym
muszki owocowe posiadajgce gen HD. Okazato sie, ze gdy btekit metylenowy podawano na
wczesnym etapie zycia muszek, neurodegeneracja nie byta tak powazna. Jednak nie miat
rzeczywistego efektu, gdy podawano go dorostym osobnikom.

Nastepny przystanek: mysi model choroby Huntingtona. Naukowcy wykorzystali myszy
R6/2, u ktérych choroba postepuje bardzo szybko. Btekit metylenowy ponownie
powstrzymat formowanie agregatow i opdznit wystgpienie problemdéw ruchowych.

Nie powstrzymat objawow, ale badanie uzupetniajgce w mysim modelu o wolniejszym
przebiegu choroby, ktdry lepiej oddaje ludzkie HD, moze dac jasniejszy obraz. W
najgorszym przypadku, lek niszczacy agregaty zmutowanej huntingtyny moze nam wiele
powiedzie¢ ich roli w chorobie.

Co z ludzmi?

Pomyst zbadania btekitu metylenowego na okolicznos¢ leku na chorobe Huntingtona nie
pojawit sie znikad. Ten ciekawy barwnik ma... barwng przesztos¢ na polu neurodegeneraciji i
badan nad otepieniem.
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Btekit metylenowy wptywa takze na tworzenie agregatow w chorobie Alzheimera, a badanie
kliniczne z 2008 roku zaskoczyto spotecznos¢ choroby Alzheimera: u pacjentow
przyjmujacych lek obserwowano znaczacg poprawe.

Emocje nieco opadty, poniewaz od czasu pierwszego badania nie ma nowych danych.

Ostatnio TauRx Therapeutics Inc - firma realizujgca pierwsze badanie btekitu
metylenowego - ogtosita rozpoczecie dwdch nowych globalnych badan klinicznych
‘ulepszonej’ wersji btekitu metylenowego wsrod chorych na Alzheimera. Nowa wersja nosi
nazwe LMTXTM. Wedtug zapowiedzi lek ma lepiej dociera¢ do mozgu i mie¢ mniej dziatan
niepozadanych. Mniej jasne jest, dlaczego firma nie realizowata kolejnych badan, gdy
pierwsze proby wypadty tak dobrze.

‘Ulepszony’ lek to krok w dobrym kierunku, poniewaz nie wiadomo czy podany doustnie
btekit metylenowy dociera do mdézgu cztowieka.

Btekit metylenowy ma rowniez ciekawg wiasciwosé, ktora sprawia, ze jest wyjatkowo
trudny do przetestowania w badaniu klinicznym.

Waznym aspektem badan klinicznych jest to, ze zardwno naukowcy i pacjenci nie powinni
by¢ stronniczy podczas rejestrowania i zgtaszania objawéw. Aby unikng¢ bteddéw, badania
realizowane sg w konwencji podwajnie slepej proby, co oznacza, ze ani badacz, ani
uczestnik badania nie wiedzg kto dostaje prawdziwy lek a kto placebo.

Ale badani moga przyjmowac btekit metylowy, dopdki ich twarze nie stang sie niebieskie -
dostownie! Poniewaz to barwnik, btekit metylenowy barwi mocz i biatka oczu na niebiesko,
co uniemozliwia przeprowadzenie slepego badania. W badaniu Alzheimera, niebieski mocz
byt oczywistym znakiem, ze pacjent przyjmuje prawdziwy lek. Swiadomos$¢ przyjmowania
substancji aktywnej moze poprawiac stan pacjentow, czesto znaczaco - to tak zwany efekt
placebo.

Oczywiscie, zanim bedziemy mogli powiedzie¢, ze btekit metylenowy pomaga w leczeniu
choroby Huntingtona musimy stawi¢ czota kilku wyzwaniom. Lek byt bezpiecznie
stosowany u ludzi przez dtugi czas, ale zeby badanie kliniczne na pacjentach HD byto
wartosciowe, musimy zobaczy¢ dane dowodzgace, ze lek dociera do mdézgu pacjenta i
osigga oczekiwany poziom.

Wstepne wyniki kalifornijskiej grupy badawczej z pewnoscig sugerujg, ze lek wart jest
dalszych badan, a wyniki badania w chorobie Alzheimera bedg interesowaty pacjentéw z
chorobg Huntingtona i ich rodziny.

Autorzy nie zgtosili konfliktu interesow. Aby uzyskac wiecej informacji na temat naszej

polityki informacyjnej zobacz FAQ...

SLOWNIK
4/5


https://pl.hdbuzz.net/#
https://pl.hdbuzz.net/#
https://pl.hdbuzz.net/about/faq#conflict

choroba Parkinsona choroba neurodegeneracyjna obejmujgca problemy koordynaciji
ruchowej

agregaty grudki biatka tworzgce sie wewngtrz komorek; wystepujg w chorobie
Huntingtona i innych chorobach degeneracyjnych

placebo Placebo to substancja nie zawierajgca aktywnych sktadnikow. Efekt placebo to
efekt psychologiczny, powoduje, ze ludzie czujg sie lepiej, nawet jesli biorg pigutke,
ktdra nie dziata.
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