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nowatorskich lekow na oponiaka. Wyniki badan przesiewowych moga okazac sie uzyteczne,
gdy zawioda standardowe terapie.

Oponiaki to zréznicowana grupa guzow wewnatrzczaszkowych, ktére powstaja z opon mézgowych -
bton, ktore otaczaja nasz mozg i rdzen kregowy. Stanowig one okoto 30% wszystkich pierwotnych
guzow wewnatrzczaszkowych i w wiekszosci przypadkow sa to zmiany tagodne.

Jakkolwiek w niektdrych przypadkach oponiaka, trudnosci w dostepie utrudniaja catkowite wyciecie
guza. W takich przypadkach powszechne sa nawroty, wystepujace nawet u 70% pacjentéw w okresie
10-15 lat. Jesli nie ma mozliwosci interwencji chirurgicznej lub leczenia radiologicznego, wynik jest
niezadowalajacy, podobnie jak w przypadku chemioterapii i innych terapii celowanych. Aby wesprze¢
rozwdj nowatorskich strategii terapeutycznych, naukowcy z finansowanego przez UE projektu
HTDDSFMT (High throughput drug discovery studies for meningioma therapeutics) przeprowadzili
wysokoprzepustowe badania przesiewowe matych molekut.

Do leczenia oponiaka i innych guzéw wewnatrzczaszkowych potrzeba leku przenikajacego przez
bariere krew-moézg. W zwiazku z tym badacze uzyli biblioteki zawierajacej leki i zwigzki bioaktywne,
ktore sa dopuszczone do uzytku przez wladze stuzby zdrowia i moga przekraczac¢ bariere krew-mozg.

Jak dotad uczeni przebadali przesiewowo ponad 4000 zwiazkéw i zidentyfikowali potencjalne leki,
ktére sa toksyczne tylko dla komdrek oponiaka. Przeprowadzono doswiadczenia umozliwiajace
wykreslenie krzywej zaleznosci dawka-odpowiedz, aby okresli¢ odpowiednie stezenie konieczne do
inhibicji. Wybrano dwie obiecujace molekuty wiodace.

Co wiecej, dokonano walidacji specyficznosci i skutecznosci tych molekut w réznych modelach linii
komérkowych in vitro, jak rowniez in vivo w ksenograftowym modelu oponiaka. Co ciekawe, jedna
z tych molekut (SM1) zadziatata przeciwguzowo poprzez inhibicje szlaku sygnalizacji Wnt
i spowodowanie apoptozy.

Te obiecujace dane wstepne sa podstawa do dalszych badan przesiewowych matych molekut oraz
poznawania molekularnego mechanizmu dziatania potencjalnych lekéw. Naukowcy przewiduja, ze
pomyslnos¢ przedklinicznej walidacji zwigzkéw wiodacych doprowadzi do badan klinicznych.
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