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Bialka iRhom2 kluczem do walki z choroba
Alzheimera
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Choroba Alzheimera, charakteryzujaca sie utrata
pamieci i pogorszeniem funkcji poznawczych,
dotyka bezposrednio jedna czwarta oséb w wieku
powyzej 65 lat, co ma katastrofalne skutki
spoleczno-gospodarcze. Celem projektu iRhom?2 in
AD bylo nie tylko opracowanie skutecznego
leczenia, ale takze znalezienie rozwiazan
profilaktycznych.

Wiadomo, ze poczatek choroby Alzheimera (AD) jest zwiazany z akumulacjga peptydow
beta-amyloidowych (AB) w matych klastrach czasteczkowych nazywanych oligomerami. Powoduja
one powstawanie tzw. ,splotow neurofibrylarnych” w neuronach, ktére utrudniaja ich dziatanie,
ostatecznie wywotujac $mier¢ komorki i znaczny spadek zdolnosci poznawczych. Odkryto, ze bardzo
duze oligomery AB, ktore tworza blaszki poza neuronami, oprocz udziatu w procesach zapalnych
nerwéw, odgrywaja kluczowa role w progresji choroby.

Zespot finansowanego ze srodkow UE projektu iRhom2 in AD skupit sie na biatku iRhom2, ktore
zidentyfikowano jako genetyczny czynnik ryzyka zachorowania na chorobe Alzheimera ze wzgledu na
jego wlasciwosci prozapalne. Zesp6t badat dalszy wptyw biatka iRhom?2 na zapalenie nerwéw
u myszy.

Modulowanie biatka iRhom?2

Niedawno stwierdzono, ze biatko iRhom2 odgrywa istotna role w chorobie Alzheimera, poniewaz
wspomaga dojrzewanie enzymu zwanego TACE (enzym konwertujacy czynnik martwicy
nowotworu-a), kierujac go do btony komorkowej, gdzie enzym uwalnia cytokine sygnalizujaca
komorki (TNFa), ktéra uczestniczy w regulacji proceséw zapalnych. Wyniki badan nad myszami
wykazaly, ze zalezny od TNFa stan zapalny moze prowadzi¢ do posocznicy i reumatoidalnego
zapalenia stawow; uwaza sie rdwniez, zZe proces ten przyczynia sie do neurozapalnej sygnalizacji
zdarzen, ktore moga powodowac uszkodzenia mozgu.

Zespot finansowanego ze srodkéw UE projektu iRhom?2 in AD badal myszy, u ktérych czesto
wystepuja cechy charakterystyczne choroby Alzheimera: ptytki amyloidowe i deficyty pamieci.
Zespot zmodyfikowat genetycznie biatko iRhom2 u myszy, a nastepnie przeanalizowal progresje
zmian patologicznych przy wykorzystaniu szeregu metod biochemicznych i histologicznych, a takze
roznych testow behawioralnych oceniajacych spadek zdolnosci poznawczych.

Wyniki byly nieco zaskakujace, poniewaz jak wspomina koordynator projektu, prof. Dr Stefan
Lichtenthaler: ,poczatkowo zakladaliSmy, Zze biatko iRhom2 wptlynie na jeden konkretny aspekt
zapalenia nerwow w chorobie Alzheimera. Jednak stwierdziliSmy, ze wplywa ono jednoczesnie na
kilka réznych aspektéw zapalenia nerwdéw, co byto niesamowitym odkryciem. Wydaje sie zatem, ze
modulacja biatka iRhom?2 jest szczegolnie skutecznym sposobem zwalczania choroby Alzheimera”.

Leczenie i profilaktyka

Chociaz choroba Alzheimera dotyka gidwnie osoby starsze, 5-10% wszystkich przypadkéw moze
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wystapi¢ we wczesniejszym wieku, szczegdlnie w przypadku dziedzicznej choroby Alzheimera. Jak
wyjasnia prof. Lichtenthaler: ,poniewaz pierwsze zmiany w mézgu zwiazane z choroba Alzheimera
pojawiaja sie 25 lat przed wystapieniem pierwszych objawdéw, aby powstrzymac te chorobe, musimy
leczy¢ jej przyczyny, a nie tylko objawy, oczywiscie na wiele lat przed poczatkiem choroby. Oprécz
leczenia musimy skupi¢ sie na profilaktyce”.

Jednak do niedawna wszystkie potencjalne leki testowano na pacjentach, u ktérych doszto juz do
rozwoju choroby, a wiec z definicji byly one stosowane zbyt péZno w tym procesie. Dopiero teraz leki
zaczynaja by¢ badane przed wystapieniem objawéw. Jednak te badania podiuzne, w ktérych
uczestnicza pacjenci niemajacy jeszcze objawow choroby, przyniosa rezultaty najwczesniej w 2024 r.
Kolejna przeszkoda do przezwyciezenia jest potrzeba opracowania nowych narzedzi diagnostycznych,
ktore moga pomdc w identyfikacji pacjentéw zagrozonych choroba.

Identyfikacja biatka iRhom2 jako nowego celu terapeutycznego w leczeniu choroby Alzheimera
przyczyni sie do opracowania nowych lekéw, ktére moga modulowaé biatko. Jak méwi prof.
Lichtenthaler: ,Leki stosowane w leczeniu tej choroby moga mie¢ ogromny wplyw na poprawe
jakosci zycia wielu oséb. Co najwazniejsze, terapia ta moze by¢ stosowana nie tylko w celu
zapobiegania chorobie, ale takze potencjalnie moze pomdc pacjentom, u ktérych juz wystepuja jej
objawy”.

Obecnie zespodt projektowy pracuje nad lepszym zrozumieniem mechanizmu, za pomoca ktérego
biatko iRhom2 wplywa na rozwdj choroby Alzheimera na poziomie molekularnym, i wykorzystuje te
wiedze do projektowania lekow, ktére moga blokowaé aktywnos¢ biatka iRhom2 u pacjentow.
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Tak klimat uderza w nasze zdrowie

Zmiana klimatu oznacza realne zagrozenia dla zdrowia.
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»~Porozmawiajmy o konkretach”, poswieconych nowym zasadom.
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Ugryzienie kleszcza moze okazac sie
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Mamy w tym roku wyjatkowy wysyp kleszczy.
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Superbakterie moga zabic¢ miliony ludzi

I kosztowaé globalna gospodarke ok. 1,7 bln dol. rocznie
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Nawvki zdrowe dla serca wspieraia ca
organizm

Spada ryzyko licznych chordéb.
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Nowe nadzieje dla pacientek z rakiem jainika

Rak jajnika wciaz pozostaje groZnym nowotworem.
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Znaczacyv wzrost liczbv operaciji tetniakow
aorty

W pierwszym w Kielcach przeprowadzili blisko 30 operacji.
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