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Choroba Alzheimera (AD) jest zaburzeniem neurodegeneracyjnym, a wraz ze wzrostem
liczby oséb starszych w naszym spoteczenstwie rosnie liczba ludzi zyjgcych z demencjg typu
alzheimerowskiego. W 2019 roku wyniosta ona 55 milionéw, a wedtug Swiatowej Organizacji
Zdrowia liczba ta wzrosnie do 139 milionéw do 2050 roku [1,2]. AD jest chorobg ztozona, o
nie do konca poznanej patogenezie. W mdzgu chorych na Alzheimera obserwuje sie m.in.
obecnos¢ blaszek starczych (ztogdéw B-amyloidu), splatkow neurofibrylarnych, a takze
obnizony poziom acetylocholiny - neurotransmitera uczestniczgcego w tworzeniu szlakow
pamieciowych. Terapia w AD opiera sie na stosowaniu lekéw tagodzgcych objawy choroby —
inhibitoréw cholinoesteraz, a ostatnio wprowadzono do lecznictwa przeciwciata
monoklonalne majgce zdolnos¢ rozpuszczania ztogéw B-amyloidu. Ztozony charakter AD
doprowadzit do opracowania nowej koncepcji: stosowania zwigzkéw o wielokierunkowym
dziataniu (oddziatywujgcych z kilkoma celami molekularnymi zaangazowanymi w patogeneze
AD) [3].

W ramach pracy zostang przeprowadzone badania wplywu na samoagregacje p-amyloidu
(AB1-40) otrzymanych w Pracowni Chemii Zwigzkéw Naturalnych [4] wybranych zwigzkéw o
potwierdzonej zdolnosci hamowania aktywnosci cholinoesteraz. Badaniom zostang poddane:
heterodimer rywastygminy i melationiny potgczony pierscieniem triazolowym, heterodimer
melatonina-takryna oraz zwigzek referencyjny. Wykonany zostanie pomiar fluorescencji z
wykorzystaniem tioflawiny T (ThT) w celu wybarwienia agregatow biatkowych. ThT wigze sie
ze strukturami bogatymi w B-kartki takimi jak B-amyloidy, wykazujgc przy tym zwiekszong
fluorescencje i charakterystyczne przesuniecie w widmie emis;ji [5]. Uzyskane wyniki pozwolg
na wskazanie najlepszych pochodnych o wielokierunkowym dziataniu.
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