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Przelamywanie bariery krew-mozg

Aby zaakcentowa¢ Europejski Miesiac Mdozgu, przyjrzymy sie jednemu z finansowanych ze

srodkow unijnych projektow, ktory poswiecony jest uwalnianiu lekow przez tak zwana
bariere krew-mozg.

Pelnigca kluczowa funkcje ochronng bariera krew-moézg (BBB) jest obecnie postrzegana jako gtéwna
przeszkoda w leczeniu wiekszosci zaburzen neurologicznych. Uniemozliwia uwalnianie wielu

potencjalnie waznych substancji terapeutycznych i diagnostycznych w osrodkowym uktadzie
nerwowym (OUN).
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czesniejsze podejscia zmierzajace do poprawy
uwalniania lekow ukierunkowane byty gtéwnie na "przejecie kontroli" nad mechanizmem transportu
transkomdrkowego, ktéry stuzy do selektywnego przenoszenia konkretnych molekut przez BBB.
Odniosty one ograniczony sukces, zwtaszcza w przypadku lekow zwierajacych duze molekuty.

Podstawowym aspektem problemu sa miedzykomérkowe potaczenia naczyniowo-mdzgowe, ktore
zasadniczo decyduja o tym, co moze, a co nie moze przejs¢ przez BBB. Do niedawna niedostatek
wiedzy o sktadzie molekularnym i funkcjonowaniu tych polaczen udaremniat proby opracowania
bezpiecznych strategii uwalniania lekow.

Czlonkowie projektu JUSTBRAIN (Polaczenia bariery krew-moézg jako cele parakomoérkowego
uwalniania lekow w mdézgu), dofinansowani na kwote 3 mln EUR z budzetu 7PR, pracujac pod
kierunkiem profesor dr Britty Engelhardt z Uniwersytetu w Bernie, zdobyli fundamentalna wiedze
o budowie i funkcji miedzykomérkowych potaczen BBB. Zidentyfikowali sygnaty komdrkowe
regulujace ekspresje poszczegolnych biatek laczacych i rozpoczeli opracowywanie metodologii
otwierania i zamykania potaczen BBB.

Postugujac sie modelami BBB in vitro oraz in vivo, a takze zwierzecymi modelami zaburzen
neurologicznych, w ktéorych BBB moze zosta¢ otwarta terapeutycznie, zesp6t JUSTBRAIN
zidentyfikowatl catkowicie nowa platforme molekularnych celéw podatnych na uderzenie lekiem
(druggable), ktére mozna wykorzysta¢ do obejsScia BBB. W ten sposob zesp6t JUSTBRAIN spodziewa
sie poprawi¢ efektywne uwalnianie duzych molekut do OUN, a co za tym idzie rozszerzy¢ mozliwosci
diagnostyczne i terapeutyczne zaburzen neurologicznych.

Brakuje terapii w przypadku wiekszosci tych schorzen, ktére obejmuja od rzadkich, ale $miertelnych
choréb, takich jak pierwotne guzy mdzgu, po powazne problemy publicznej opieki zdrowotnej, np.
przerzuty do mozgu, stwardnienie rozsiane, udary czy choroba Alzheimera. Uwalnianie skutecznych
zwiazkow diagnostycznych i terapeutycznych w mézgu pozostaje powaznym wyzwaniem dla nauk
medycznych.

Wedle biezacych szacunkow zaledwie 2% lekow zawierajacych mate molekuly i jeszcze mniejszy
odsetek lekow z duzymi molekutami pokonuje BBB, co stanowi radykalne utrudnienie dla

farmakoterapii i immunoterapii w chorobach médzgu.

Projekt JUSTBRAIN, poprzez pogtebianie wiedzy o mechanizmach zaangazowanych w uwalnianie
lekéw przez BBB, wnosi ogromny wklad w tym obszarze jakze pilnie potrzebnych badan.
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