Streszezenie w jezyku polskim

Stwardnienie rozsiane (sclerosis multiplex — SM) jest przewlekla postepujaca
demielinizacyjno-zapalna chorobg centralnego ukladu nerwowego. Choroba wystepuje
zazwyczaj u mlodych kobiet rasy bialej, jednak moze pojawié sie u 0sob w kazdym wieku.

Schorzenie to prowadzi glownie do ogniskowego uszkodzenia ostonek mielinowych
widkien nerwowych moézgowia lub rdzenia kregowego. Umiejscowienie ogniska
demielinizacyjnego, w najczesciej wystepujacej postaci rzutowo-remisyjnej SM, skutkuje
pojawieniem sig¢ okreslonych objawow neurologicznych podczas zaostrzenia choroby, zwanego
rzutem SM.

W rzutowo-remisyjnej postaci SM wystepuja nagle pogorszenia stanu neurologicznego,
po ktorych nastgpuje stopniowa poprawa zdrowia.

W wyniku rzutu rozwija sig - w ciggu kilku godzin lub dni - klinicznie izolowany zespot
objawow (CIS), ktéry moze przebiega¢ pod postacig: pozagatkowego zapalenia nerwu
wzrokowego, niedowladoéw konezyn, zespolu mézdzkowego, zaburzen czucia. Po kilku dniach
lub tygodniach nastgpuje remisja, czyli deficyty neurologiczne wycofuja sie
(na poczatku choroby - catkowicie).

Inne postacie SM: wt6rnie postepujaca (nastepuje po kilkunastu, kilkudziesieciu latach
trwania postaci rzutowo-remisyjnej; w postaci tej po rzutach choroby pozostaja skutki
uszkodzen ukladu nerwowego, ktory stopniowo staje  sig niewydolny, prowadzgc
do niepetnosprawnosci pacjenta) i posta¢ pierwotnie postepujaca (w ktorej od poczatku choroby
dochodzi do systematycznego pogarszania si¢ stanu klinicznego) wystepujg znacznie rzadziej.

Atrofia moézgu, réwniez wystgpujaca w przebiegu SM, prowadzi do zaburzen
poznawcezych, w przebiegu schorzenia czesto wystepujg zaburzenia nastroju czy tez przewlekle
zmeczenie.

Stwardnienie rozsiane to choroba demielinizacyjno-zapalna o ztozonym, nie do kofica
jeszeze poznanym podlozu. Najezgsciej branym pod uwage charakterem schorzenia jest
autoimmunologiczny proces, w ktorym dochodzi do nadreaktywnosci komorek ukladu
odpornosciowego. Kiedy rozszczelniona zostanie bariera krew-plyn moézgowo rdzeniowy,
autoreaktywne limfocyty mogg (przy pomocy produkowanych przeciwcial 1 cytokin
prozapalnych) uszkadza¢ mieling w osrodkowym uktadzie nerwowym.

Uszkodzenia centralnego uktadu nerwowego powstaje w tej chorobie takze na skutek

procesu neurodegeneracyjnego, powodujac atrofi¢ mozgu (3A).
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Rolg¢ w patogenezie SM majg czynniki genetyczne oraz Srodowiskowe, takie jak:
zakazenie wirusem Epsteina i Barr, niedobdr witaminy D, nikotynizm, otylo$é - zwlaszeza
w dziecinstwie.

Obecnie, od okolo 3 dekad, stosowanych jest wiele terapii zmieniajacych naturalny
przebieg stwardnienia rozsianego, skutecznie mozemy leczyé zaostrzenia (rzuty) choroby,
Jednak nie ma leczenia przyczynowego prowadzacego do wyleczenia tej choroby.

Pelne zrozumienie patogenezy stwardnienia rozsianego oraz szybkie rozpoznanie
choroby umozliwi kontrole tego schorzenia, ktore jest jedna z najczestszych nieurazowych
przyczyn niepetnosprawnosci 0os6b mtodych dorostych.

W pracy uzyto panelu biosensoréow wspotpracujacych z matrycowa technikg SPRi jako
nowej metody do wykrywania stwardnienia rozsianego na podstawie oznaczania wybranych
potencjalnych biomarkeréw w osoczu krwi pacjentow. Byly to: konstytutywny proteasom
20Sc¢, immunoproteasom 20Si, C-koncowa hydrolaza L1 ubikwityny, katepsyna S,
fibronektyna, leptyna oraz neuropilina-1. W przypadku tych biomarkerdéw, z wyjatkiem
neuropiliny-1, znane byly biosensory, stuzgce do ich oznaczania.

Sprawdzono przydatnos¢ diagnostyczna wybranych potencjalnych biomarkerow
w diagnostyce stwardnienia rozsianego, mozliwosci ustalenia stadium choroby, zaleznosci ich
stezen od czgstotliwosci nawrotéw choroby oraz wzajemnej korelacji wybranych biomarkerow.
7 panelu badanych biosensoréw dwa: immunoproteasom 20Si oraz katepsyna S zapewniaja
100% skutecznos¢ diagnostyczng pod wzglgdem wykrycia stwardnienia rozsianego. Oba
biosensory charakteryzuje 100% specyficzno$¢ oraz 100% selektywnos$¢ z progiem
wykrywalnosci choroby (cut-off) 10,076 pg/ml - dla immunoproteasomu 20Si oraz 5,166
ng/ml - dla katepsyny S. Trzy kolejne biosensory: konstytutywny proteasom 20Sc, UCH-L1
oraz fibronektyne charakteryzuje 100% lub nieomal 100% specyficznosé i selektywnosé, a cut-
off dla konstytutywnego proteasomu 20Sc wynosi 4,29 pug/ml, dla UCH-L1 - 7,63 ng/ml oraz
dla fibronektyny — 186 ng/ml. Biosensor do oznaczania leptyny wykazuje gorsza skutecznosé
diagnostyczng. Zaden z badanych biosensoréw nie wykazuje skutecznosci w rozréznianiu
konkretnego stadium stwardnienia rozsianego.

W ramach badan eksperymentalnych skonstruowano oraz zwalidowano biosensor do
oznaczania neuropiliny-1. Dla sprawdzenia prawidlowej pracy biosensora oznaczono stezenie
neuropiliny-1 w probkach pochodzacych od pacjentéw ze stwardnieniem rozsianym zaréwno

biosensorem jak i metoda pordwnawczg - testem ELISA.
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