FIBULL

Benmargstransplantation vid Huntingtons
sjukdom

Benmargstransplantation skyddar HS-mdss fran vissa symptom, immunforsvaret kan
vara ett viktigt mal for behandlingar

Av Dr Tony Hannan 4 januari2012 Redigerad av Dr Jeff Carroll
Oversatt av Dr Jimmy Sundblom

inns det samband mellan kroppens immunférsvar och Huntingtons sjukdom? En ny
studie tyder pa att hjarnan vid HS kan paverkas genom att man réattar till
forandringar i immunférsvaret.

Huntingtons sjukdom - en hjarnsjukdom

N&r man forst studerade hjarnor fran manniskor som doétt i Huntingtons sjukdom, var det
tydligaste fyndet att manga celler i en del av hjarnan kallad striatum hade dott i
sjukdomsprocessen. Det sdg narmast ut som om det var hal i hjarnan déar striatum borde ha

varit.

Benmdrgen utgérs av celler som finns i mitten pa ben, och har en avgérande roll i
immunférsvarets funktion.

| manga vetenskapliga falt, gor tidiga resultat ett stort intryck pa efterféljande forskare, och
uppmuntrar dem att ‘titta i stralkastarljuset’ snarare dn i morka skrymslen och vrar som annu
inte utforskats. Mycket av forskningen pa Huntingtons sjukdom har fokuserat pa vad som &r
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fel i striatum, men kan det visa oss hela sanningen?

Ju mer vi ser oss omkring, desto tydligare blir det att HS inte bara drabbar striatum, eller for
den delen de basala ganglierna (den storre hjarnstruktur dar striatum ingar), utan att den
paverkar andra delar av hjarnan som hjarnbarken (vilket kan spela stor roll for de
intellektuella och kanslomassiga symptomen).

De senaste aren har det dessutom tydligt visat sig att den sjukdomsorsakande processen
vid HS inte bara drabbar hjdrnan - den kan ocksa paverka andra organ och kroppens
immunforsvar.

Immunforsvaret och HS

Varenda liten cell i var kropp innehaller HS-genen, och hos personer med en expanderad
gen sa kan ocksa det felaktiga huntingtin-dggvitedmnet aterfinnas i alla celler.

Den senaste upptackten inom det har faltet publicerades nyligen av Wanda Kwan, Paul
Muchowski och deras kolleger i Journal of Neuroscience.

Muchowski och hans grupp foljde upp farska bevis for att immunforsvaret inte fungerar
som det ska vid HS. Immunférsvaret ar avgorande for var formaga att bekdmpa infektioner.

Tidigare har forskare trott att hjarnan utgor en helt egen del avimmunfoérsvaret, att den ar
helt isolerad fran resten av kroppens immunférsvar. Nyligen har man borjat inse att det
centrala nervsystemet (dar hjarnan férstas utgér ‘huvudparten’) och immunforsvaret har ett
komplext férhallande. Hjarnan och immunférsvaret har en tvavagskommunikation -
immunfdrsvaret i kroppen kan forandra hjarnan, och férandringar i hjarnan kan speglas i
immunfdrsvaret.

En tidigare studie, gjord av bland andra Maria Bjorkqvist och Sarah Tabrizi, vilka bada ar
medforfattare till den aktuella studien, undersokte blodprover fran HS-mutationsbéarare och
symptomatiska HS-patienter med avseende pa @mnen som reglerar immunférsvaret. Dar
kunde man visa att specifika molekyler uppvisar tidiga forandringar i HS-patienter jamfort
med friska frivilliga forsékspersoner utan mutationen.

Liksom i princip alla andra férandringar som aterfunnits hos HS-patienter sa ar dessa
molekyler ocksa paverkade i blodet hos méss med HS. Alltsa kan vi testa immunférsvarets
roll i HS experimentellt genom djurforsok.

Vara lasare kanske minns en annan studie fran Muchowskis grupp som visade att ett
lakemedel vid namnet JM6 kunde paverka symptomen hos méss med HS, trots att det inte
kunde transporteras in i hjarnan alls. JM6 verkar delvis genom immunforsvaret.

Benmargstransplantation
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Vita blodkroppar har i uppdrag att férsvara kroppen fran invaderande bakterier och virus.

Efter att det var klarlagt att man kunde paverka HS-mo6ssens hjarnor genom
immunforsvaret, sa utférde Muchowskis grupp ett smart experiment. De genomférde
benmargstransplantationer pa HS-méssen, och ersatte pa sa vis méssens egen benmarg
med benmaérg fran friska méss utan HS-genmutationen.

Benmaérgen ar central for tillverkningen av nya celler till immunférsvaret, och darfor sa
skulle detta experiment testa hur stor roll immunforsvaret spelar i HS.
Benmargstransplantationer utférs regelmassigt pa manniskor, till exempel pa patienter som
fatt sin egen benmarg utslagen av kemoterapi.

Funkade det?

Resultaten var valdigt intressanta. Mossen med HS som hade transplanterats med benmarg
fran friska moss uppvisade subtila, men signifikanta, forbattringar av de rorelsesymptom
som mossen drabbas av.

Bevis for att transplantationen hade paverkat méssens hjarnor direkt fick man genom att
analysera synapserna, de biljoner kopplingar som finns mellan vara miljarder nervceller i
hjarnan, och som skoéter kommunikationen dem emellan. Nar nervceller ar sjuka eller
ddende, sa borjar de forlora synapser, vilket leder till problem i kommunikationerna med
andra celler.

Benmaérgstransplantationen 6kade antalet synapser i hjarnan, vilket tyder pa att
forandringen av immunforsvaret direkt paverkade hjarnan. Det &r valdigt intressant, for det
visar att aven behandlingar som inte ges direkt till centrala nervsystemet kan ha effekt inne
i sjalva hjarnan.

Slutligen sa visade det sig ocksa att vissa av molekylerna i blodet som ar paverkade i HS-
patienter och moéss atergick till normala nivaer efter benmargstransplantationen. Det tyder
pa att immunfoérsvaret atminstone till viss del aterstéllts till normala nivaer.
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| diskussionen papekar forfattarna att effekten av benméargstransplantationen inte gallde
full aterhamtning, utan snarare var ‘sjukdomsmodulerande’. Det ar inte 6verraskande,
eftersom hjdrnorna hos dessa moss fortsatte uttrycka genmutationen och alltsa fortfarande
drabbades av de skadliga effekterna av huntingtin-aggviteamnet.

Trots det, sa ger den hér viktiga studien oss ytterligare bevis for att immunforsvaret ar
paverkat hos HS-patienter och att vi kanske kan uppna positiva effekter hos patienter
genom behandlingar som rattar till funktionen hos immunforsvaret.

Den ger oss ocksa uppslag for vidare forskning inom de sjukdomsorsakande processerna
vid HS, och pekar dartill ut potentiella kliniska studier som kan genomfoéras. Eventuellt ar
det sa att vi maste angripa bade hjarnan och kroppen, inklusive immunférsvaret, om vi ska
kunna utveckla framgangsrika behandlingar mot Huntingtons sjukdom.

Dr Ed Wild arbetar med Sarah Tabrizi och Maria Bjorkqvist, vilka ndmns i artikeln. Dr Wild
har inte deltagit i skrivandet eller redigeringen av denna artikel. Fér mer information om var

informationspolicy se vara FAQ

© HDBuzz 2011-2024. Innehallet pa HDBuzz ar fritt att dela,under en licens Creative Commons
Attribution-ShareAlike 3.0 Unported License.
HDBuzz &r inte en kélla for medicinska rad. Mer information tillgénglig franhdbuzz.net
Skapad 6 januari 2024 — Nedladdad fran https://sv.hdbuzz.net/067

Nagra texter pa denna sida har dnnu inte 6versatts. Texten visas nedan pa dess orginal sprak. Vi arbetar med att
Oversatta allt innehall sa snart som majligt.

4/4


https://sv.hdbuzz.net/about/faq#conflict
https://hdbuzz.net
https://sv.hdbuzz.net/067

	Benmärgstransplantation vid Huntingtons sjukdom
	Benmärgstransplantation skyddar HS-möss från vissa symptom, immunförsvaret kan vara ett viktigt mål för behandlingar
	Av Dr Tony Hannan 4 januari 2012 Redigerad av Dr Jeff Carroll  Översatt av Dr Jimmy Sundblom


	Huntingtons sjukdom - en hjärnsjukdom
	Immunförsvaret och HS
	Benmärgstransplantation
	Funkade det?

