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Wektor AAV w terapii chorob serca


http://laboratoria.net/polityka-prywatnosci#cookies
http://laboratoria.net/portal
http://laboratoria.net/aktualnosci
http://laboratoria.net/katalog-firm-i-laboratoriow
http://laboratoria.net/praca
http://laboratoria.net/szkolenia
http://laboratoria.net/wydarzenia
http://laboratoria.net/porownania-miedzylaboratoryjne
http://laboratoria.net/kontakt
https://laboratoria.net
https://laboratoria.net
https://laboratoria.net
https://laboratoria.net
https://laboratoria.net
https://laboratoria.net
https://laboratoria.net
http://laboratoria.net/konto/rejestracja
http://laboratoria.net/pl
https://www.facebook.com/laboratoria.net/
http://laboratoria.net/technologie
http://laboratoria.net/felieton
http://laboratoria.net/naturecom
http://laboratoria.net/edukacja
http://laboratoria.net/artykul
http://laboratoria.net/przemysl
http://laboratoria.net/
http://laboratoria.net/aktualnosci

X Choroby ukladu sercowo-naczyniowego sa gtownymi
przyczynami zachorowalnosci iA smiertelnosci na swiecie. Poniewaz obecnie stosowane

metody leczenia sa nieskuteczne, terapia genowa staje sie atrakcyjna alternatywa.

Wektory wiruséw zwigzanych zA adenowirusami (AAV) wykazuja wiele zalet wzgledem innych
wektoréw niewirusowych iA wirusowych stosowanych wA terapii genowej. Charakteryzuja sie
tropizmem tkankowym, nie wykazuja patogennosci iA moga utrzymywaé dlugoterminowa ekspresje.
Jednakze czynnikiem hamujacym rozwoj terapii genowej wykorzystujacej AAV jest odpornosé na
rézne serotypy.

Tropizm serca wykazywany przez serotypy AAV 6A iA 9 zostat zbadany na malych iA duzych
modelach zwierzecych. Receptorem dla AAV6 jest kwas sjalowy, aA receptorem AAV9 jest galaktoza.
Celem finansowanego przez UE projektu IMEVAAV (Generation of novel cardiotropic AAV-based
serotypes to evade human humoral immunity) bylo opracowanie nowych serotypéw bazujacych na
AAVA 6 iA 9, ktdre utrzymuja tropizm sercowy, ale potrafia uniknaé¢ odpornosci humoralne;j.

WA tym celu naukowcy zastosowali metode mutagenezy ukierunkowanej, polegajacej na ostabieniu
neutralizacji wywotywanej przez przeciwciata za pomoca pojedynczych mutacji konkretnych
aminokwaséw. Zbadali regiony zmienne kapsydu AAV, ktore znajduja sie na powierzchni i, zgodnie
zA nowymi dowodami, stanowia cele dla przeciwcial. Wygenerowali ponad 75A pojedynczych mutacji
wA réznych regionach zmiennych. Po wyprodukowaniu wektora AAV mutanty zostaly zweryfikowane
pod katem ich wtasciwosci obejscia odpornosci za pomoca testu neutralizujacego przeciwciata.

Wyniki pokazaly, zZe niektére mutanty wektora AAV hamowaly transdukcje komérek iA wykazaly
najwyzszy stopien redukcji neutralizacji wA surowicy zawierajacej przeciwciata anty-AAV. Testy in
vivo tych mutantéw zostaly przeprowadzone wA modelu mysim odpornosci biernej, wA ktérym serum
zawierajace przeciwciata anty-AAV zostato przyswojone przed inokulacja wektora. Przeprowadzono
eksperymenty polegajace na réwnoczesnym wstrzyknieciu wektora rodzicielskiego iA zmutowanego
wA celu zidentyfikowania mutacji, ktére sa kluczowe dla humoralnej odpowiedzi immunologicznej.

Projekt IMEVAAYV dostarczyl waznych informacji na temat odpowiedzi immunologicznej przeciwko
wektorom AAV iA umozliwit identyfikacje regionéw immunogennych kapsydu wirusowego. Ta wiedza
bedzie miala zasadnicze znaczenie wA przypadku pacjentéw, ktorzy obecnie sa wykluczeni zA badan
klinicznych ze wzgledu na ich dotychczasowa odpornos¢ humoralna. Mutanty AAV wytworzone
podczas tego projektu moga byé¢ wykorzystane jako alternatywne wektory terapii genowej dla tych
pacjentow.

Zrédto: www.cordis.europa.eu
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Wyposazenie laboratorium

Jakie elementy sa niezbedne w nowoczesnej pracowni badawczej?
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Sztuczna inteligencja przyspiesza diagnoze
endometriozy

Endometrioza to przewlekta choroba zapalna zwigzana z gospodarka hormonalna.
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Nasze decyzje zakupowe moga zalezec od
zapachow, nastroju i emocji

Przed swietami marki intensyfikuja w takie dziatania,.
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Samochody beda mogly ,myslec¢” podobnie do

ludzi

Naukowcy opracowali nowy system nauki autonomicznych samochodow.

Emocje napedzaja wirale

A naukowcy wskazuja szczepionki poznawcze.
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