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Jak wczesniej i dokfadniej wytropi¢ oznaki neurodegeneracji?

Symptomy choréb neurodegeneracyjnych, widoczne lata przed pojawieniem sie objawow
klinicznych, mozna wykryc podczas badan probek medycznych za pomocg mikroskopii
fluorescencyjnej. Warunkiem jest jednak uzycie odpowiednio czutych i selektywnych
barwnikow, wigzgcych sie z konkretnymi strukturami amyloidowymi. Krokiem ku
spersonalizowanej profilaktyce neuromedycznej przysztoSci jest nowy barwnik,
zaproponowany przez polsko-amerykanskg grupe naukowcow.

Od zaburzen pamieci po cieszace sie szczegolnie ztg stawag choroby Creutzfeldta-Jakoba czy
Alzheimera — az kilkadziesigt choréb ma zwigzek z formowaniem sie w komodrkach widkien
amyloidowych, czyli ztogbw o skomplikowanych ksztattach. Odktadajg sie one w wyniku
niewlasciwego zwijania sie biatek, gtdwnie biatka znanego jako amyloid beta. Sg podstawy by
sgdzi¢, ze juz wkrotce w laboratoriach medycznych pierwsze oznaki neurodegeneracji bedzie
mozna zidentyfikowa¢ na wczesdniejszych etapach rozwoju choroby mézgu, a przy tym w sposéb
znacznie bardziej precyzyjny niz do tej pory. Nowe mozliwosci detekcyjne otwierajg sie dzieki
osiggnieciom polsko-amerykanskiego zespotu, w ktérego sktad weszli naukowcy z Instytutu Chemii
Fizycznej Polskiej Akademii Nauk (IChF PAN) w Warszawie, Politechniki Wroctawskiej, University
of Michigan i University of California, Santa Barbara.

Wraz ze starzeniem sie spoteczenstw rosnie znaczenie wczesnego wykrywania choréb
neurodegeneracyjnych, z reguty objawiajgcych sie u oséb w pdéznym wieku. Stawka jest
niebagatelna, co wida¢ choc¢by po danych dotyczacych choroby Alzheimera. O ile wérdd oséb po
70. roku zycia cierpi na nig 3% populacji, o tyle po 90. roku zycia choruje juz potowa populaciji.
Wiadomo jednak, ze choroba ta prawdopodobnie zaczyna sie nawet 20 lat przed wystgpieniem jej
pierwszych objawéw. W tej sytuacji wczesna i precyzyjna detekcja jej zwiastundw nabiera
szczegolnie istotnego znaczenia.

.Zanim laborant obejrzy pobrang od pacjenta probke ptynu rdzeniowo-mézgowego pod
mikroskopem fluorescencyjnym, musi w jaki$ sposéb oznaczy¢ poszukiwane zwigzki chemiczne za
pomocg swiecgcego barwnika. Zwykle stosuje sie w tym celu czasteczki niewielkich rozmiaréw, tak
dobrane, by tgczyty sie tylko z tropionymi czgsteczkami. My udowodnilismy, Zze jako barwnika
mozna z powodzeniem uzy¢ pochodnej politiofenu, kryjacej sie pod oznaczeniem PTEBS. To
polimer, czyli naprawde spora struktura atomowa. W praktyce okazato sie, ze rozmiary czasteczek
PTEBS nie tylko nie sg ich wada, ale wrecz sporg zaletq”, mowi dr inz. Piotr Hanczyc (IChF PAN,
obecnie Wydziat Fizyki Uniwersytetu Warszawskiego), pierwszy autor publikacji w czasopismie
naukowym ,Journal of Luminescence”.



Badania zespotu pozwolity stwierdzi¢, ze za pomoca barwnika PTEBS mozna rejestrowac
obecnos¢ zarowno poszukiwanych czasteczek chemicznych, jak i ich agregatéw, na dodatek
nawet wtedy, gdy w prébce wystepujg one w istotnie mniejszych stezeniach niz wykrywane przez
tioflawine T, obecnie jeden z najpopularniejszych barwnikéw fluorescencyjnych, stosowanych do
znakowania agregatow biatkowych.

Kolejna wazna zaleta nowego barwnika jest zwigzana z istnieniem form polimorficznych amyloidu,
czyli z faktem, ze podczas gdy jedna konfiguracja atoméw w czagsteczce moze odpowiadaé za
uruchomienie procesow neurodegeneracyjnych, inna okazuje sie by¢ niegrozna.

»~otandardowe barwniki to czgsteczki o matych rozmiarach. Nie mozna z nimi zbyt wiele zrobi¢, na
dodatek sg doskonale przebadane i wiele juz o nich wiadomo. Czasteczki naszego barwnika sg
duze, a do gtbwnego tancucha majg dotaczone liczne grupy podstawnikowe. Grupy te mozna w
szerokim zakresie modyfikowacé i rozbudowywagé, zwiekszajgc powinowactwo barwnika nie tylko do
wybranej formy amyloidu, ale nawet do jego konkretnej odmiany polimorficznej. To daje naprawde
spore pole do popisu”, podkresla dr Hanczyc.

Nowy barwnik powinien poméc m.in. w precyzyjniejszym niz dotychczas ustalaniu odmian
polimorficznych odpowiedzialnych za przebieg proceséw neurodegeneracjynych u pacjentow.
Szczegdlnie obiecujgco wygladaja jednak jego zastosowania w badaniach profilaktycznych.
Pozwolityby one na dobieranie efektywniejszych strategii leczenia, spersonalizowanych pod katem
konkretnego pacjenta. Dzieki takiemu postepowaniu mozna byloby znaczaco opdzniaé rozwoj
choréb neurodegeneracyjnych, a w dalszej przysztosci by¢ moze nawet catkowicie im zapobiegac.

Po stronie polskiej badania sfinansowano z grantu International Brain Research Organization
(IBRO).
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Nowy znacznik fluorescencyjny mozna tak dopasowac, by wigzat sig z konkretnymi odmianami polimorficznymi kompleksow
amyloidowych insuliny. (Zrédio: IChF PAN, Grzegorz Krzyzewski)
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Barwnik PTEBS utatwi wykrywanie wczesnych oznak choréb neurodegeneracyjnych. (Zrédto: IChF PAN, Grzegorz Krzyzewski)
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