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HDBuzz podsumowuje ostatni dzien Konferencji Terapeutycznej Choroby Huntingtona
2017 na Malcie

@ Napisany przez Professor Ed Wild czerwiec 18, 2017

Zredagowany przez Dr Jeff Carroll Przettumaczony przez Arkadiusz Szatkowski
Po raz pierwszy opublikowany kwiecien 30, 2017

ostatnim dniu Konferencji Terapeutycznej Choroby Huntingtona 2017
relacjonowano badania majgce na celu lepsze zrozumienie tego, jak HD
wptywa na mozg oraz przedstawiono nowe informacje o wykorzystaniu

komorek mézgowych do zrozumienia i leczenia HD.

Polgczenia w mozgu

Andrew Leuchter z UCLA pracuje nad sposobami badania aktywnosci bioelektrycznej

mozgu w celu monitorowania HD. Elektrody EEG (elektroencefalogram) mogg bezposrednio

mierzy¢ dziatanie mdézgu, a komputery mogg wykry¢ wzorce zmienionej aktywnosci.
Podobne zmiany stwierdzane sg u ludzi oraz u zwierzat z HD i mogag pomodc testowac leki.
Jesli lek korzystnie dziata na moézg, zmiany w EEG moga pojawic sie szybciej niz zmiany
myslenia czy ruchow. Moze to by¢ przydatne w badaniach lekow.

Tegoroczna konferencja terapeutyczna odbyta sie w pieknej, zabytkowej Malcie. Jesli to
jakies pocieszenie, byto niezwykle chtodno jak na te pore roku.
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Joseph Cheer z University of Maryland zajmuje sie receptorami mézgu stymulowanymi
przez czagsteczki konopi indyjskich. Zauwazyt, ze badane przez niego myszy HD wykazuja
brak motywacji. Receptory kanabinoidowe kontrolujg odpowiedz mdzgu na czgsteczki leku
zawarte w marihuanie, a w HD ich ilos¢ w mdzgu jest zredukowana. Syntetyczny lek
stymulujacy receptor kannabinoidowy CB1 przywraca motywacje u myszy HD. To nie

znaczy, ze marihuana jest lekarstwem na HD, ale jest to uzyteczny kierunek badan, ktory
moze owocowac howymi sposobami leczenia.

Joshua Callahan z Northwestern University studiuje zmiany potgczen w mézgu osob z
chorobg Huntingtona. Zwoje podstawy to nazwa gteboko potozonych struktur mézgowych,
ktére doznajg uszkodzen na wczesnym etapie HD. Zwoje podstawy sg wazne dla ruchu,
nastroju i motywacji. Sktadaja sie z kilku obszaréw potgczonych na ztozone sposoby, ktére
wspolnie pracujg nad uzytecznymi rzeczami. Callahan uzywa fajnej ‘optogenetycznej’
technologii do badania tych potgczen u myszy. Moze sterowac¢ neutronami za pomoca
btyskow kolorowego swiatta.

Abdel Benraiss (Rochester) bada mézgowe “komorki macierzyste” - rzadki typ komorek,
ktére moga rosngac i dzieli¢ sie, wytwarzajgc nowe komarki mézgu. Tempo dzielenia sie tych
komorek jest zazwyczaj wolne i ogranicza sie do matych obszarow w mdzgu. Benraiss chce
zwiekszenia tempa produkcji nowych komorek mézgowych, potencjalnie celem naprawienia
szkod. W modelach HD na myszach Benraiss byt w stanie wygenerowac¢ nowe komaorki
mozgowe w zwojach podstawy, najbardziej uszkodzonej w HD czesci mézgu. Co
zaskakujgce, nowe komorki mézgowe budowaty odpowiednie powigzania z innymi
komorkami w mozgach, w ktdrych powstaty. Benraiss referuje eksperymenty, w ktorych
ludzkie komorki mézgowe sg fizycznie wstrzykiwane do mysich mézgow - fajnie! (i
dziwnie!). Po wstrzyknieciu, ludzkie komorki rozwijajg sie w mézgu myszy i zajmujg miejsce
mysich komorek mézgowych pewnych typdw. Docelowe komorki mézgu sg nazywane
komorkami “glejowymi” - nie chodzi tu o “neurony”, komorki, ktdre wysytajg do siebie
wiadomosci. Wiekszos¢ prac nad HD skupia sie na neuronach, ale te eksperymenty
pozwalajg Benraiss bada¢ wptyw gleju na postep HD. Co zaskakujgce, zdrowe komorki
glejowe powodowaty, ze myszy z modelem HD chorowaty mniej, co sugeruje, ze te komorki
sg wazniejsze, niz wczesniej przypuszczalismy.

James Kozloski i jego wspotpracownicy z IBM Research wykorzystujg modele komputerowe
w celu zrozumienia ztozonego zjawiska - nieprawidtowego funkcjonowania obwodow
mozgowych w HD. Moga tez uzywac modeli do Sledzenia postepdw objawdéw w oparciu o
dane z badan TRACK-HD, ENROLL-HD i PREDICT-HD. Ich modele potrafig w oparciu o
obrazy mozgu rozpoznac, czy badany pacjent choruje na chorobe Huntingtona.

Richard Ransohoff (Biogen) bada proces zwany “stanem zapalnym” w réznych chorobach
mozgu. Specjalistyczne komorki glejowe - zwane “mikroglejowymi” - s w mdézgu
komorkami odpowiedzialnymi za odpornosc i ulegajg aktywacji w odpowiedzi na
uszkodzenia. Ransohoff przypomina, ze dysfunkcyjny mikroglej moze powodowac kilka

réoznych chorob mézgu. Podczas normalnego rozwoju mdézgu powstajg nadmiarowe
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komorki mézgowe - kiedy obumierajg, zadaniem mikrogleju jest ich usuniecie. Ten proces
jest bardzo aktywny réwniez w chorym moézgu - Ransohoff pokazuje zdjecia mézgow HD
prezentujgce bardzo aktywny mikroglej sprzatajgcy $mieci. Daje to naukowcom nowe
sposoby spowolnienia postepow choroby w mdzgach pacjentéw z HD.

,Yo00 opracowat niezwykly sposob przeksztatcania komorek skory
bezposrednio w neurony ”

Nathalie Cartier (U. Paris Sud) analizuje metabolizm specjalnego rodzaju ttuszczu w moézgu:
cholesterolu. Zbyt duza ilos¢ cholesterolu we krwi moze by¢ zta, ale wtasciwe stezenie
cholesterolu ma decydujgce znaczenie dla prawidtowego funkcjonowania komorek. Grupa
Cartier wykazata, ze przez nieodpowiedni poziom cholesterolu zaczynajg chorowac te same
komorki mézgu, ktdre obumierajg w HD. Opracowata wirus mogacy dostarczy¢ komorkom
mozgowym gen, ktdry pomaga im pozby¢ sie dodatkowego cholesterolu. W modelach
mysich objawy przypominajgce HD zostaty ztagodzone, co sugeruje, ze podejscie jest
rozsgdne. Obecnie prowadzi eksperymenty na matpach, przygotowujac sie do
potencjalnych badan na ludziach.

Komorki: modele i kuracje

Anne Rosser (Cardiff U.) od dawna interesuje sie naprawianiem uszkodzen moézgu przez
wszczepianie nowych, zdrowych komérek. Rosser opisuje nowe badania planowane na lata
2017-2018 polegajace na przeszczepie mtodych komoérek mézgowych do mézgow 2-3
pacjentow z HD. Kluczowym wymogiem dla tego typu terapii jest odnawialne zrdodto
zdrowych komorek do przeszczepu. Rosser nalezy do duzego konsorcjum europejskich
badaczy zajmujgcych sie opracowaniem doktadnie kontrolowanych zrodet komorek do tego
celu. Komorki te wszczepione do mézgow zwierzat nie obumierajg i zamienia sie w
prawidtowy typ komodrek mézgowych. Aby zrozumiec, jakim sposobem wszczepione
komorki mogag przetrwac w wiekszych moézgach konsorcjum Rosser wstrzykuje je takze
matpom. Najbardziej podatnymi na uszkodzenia komoérkami w HD sag neurony, ktére
stanowig okoto potowe komoérek w dorostym mozgu. Choé mozemy hodowaé komorki skory
(i kilka innych typdw) pacjentow z HD, to nie ma mozliwosci pozyskania do badan neuronow
Z zZywego mozgu.

Andrew Yoo (Wash. U.) opracowat niezwykly sposob przeksztatcania komorek skory
bezposrednio w neurony. Moze pobrac¢ niewielkg probke komérek skoéry, dodac kilka
substancji chemicznych, ktére odkryt, a komorki skory (w naczyniu) przeksztatcg sie w
neurony. Opisuje prace swojego laboratorium majgce wykazac, ze komorki rzeczywiscie sg
neuronami, co jest bardzo przekonujgce. Potrafi naktoni¢ nowe neurony do zmiany w
neurony okreslonego typu, takze te najbardziej narazone w HD, ktére zwykle sg ukryte
gteboko w moézgu. Zrozumienie przyczyn dysfunkcji i obumierania komorek nerwowych w
przebiegu HD jest bardzo wazne. Laboratorium Yoo wytwarza teraz te komorki z probek od
pacjentow z HD, a dla poréwnania rowniez od osob z grupy kontrolne;.
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Autorzy nie zgtosili konfliktu interesow. Aby uzyskac wiecej informaciji na temat naszej
polityki informacyjnej zobacz FAQ...

SLOWNIK
komorki macierzyste komorki, ktére mogg dzieli¢ sie na komorki réznych typow
mikroglej komorki odpornosciowe mézgu
receptor czgsteczka na powierzchni komorki, do ktorej dotagczajg sie czasteczki
sygnatowe
neurony komorki mézgu, ktore przechowujg i przekazujg informacje
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