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Kronikus gyulladas es amyloid képzodés Alzheimer betegségben: A
spirochetak szerepe.
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Béta amyloid szenilis plakkok é&s neurofibrillaris elvaltozdsok agykérgi
felhalmozddasa képezik az Alzheimer betegség jellemzd patoldgiai elvaltozdsait.

A mechanizmus amely e patoldgias fibrillaris elvaltozdsoknak a kialakuldsaért
felelés nem tisztdzott. Az Alzheimer betegség aetiologidja nem ismert. Kiilonb6z6
faktorok szerepét vetették fel, amelyek egyike az infekci6 lehetdsége.

Kozel egy évszdzada ismert hogy Treponema pallidum spirocheta, a szifilisz
kérokozéja demenciat, kronikus gyulladést, agy atrophiat és amyloid lerakddast okozhat
a betegség eldrehaladott stddiumaiban.

Kordbbi megfigyeléseink azt mutattdk hogy meghatdrozatlan tipusd és torzsii
spirochétak vannak jelen a vérben, liquorban és az agykéregben Alzheimer betegeken
amelyek nem lathatok kontroll esetekben. Harom Alzhiemer beteg steril agyszovet-
mintdinak beoltdsa szintetikus, Borrelia burgdorferi specifikus tdptalajba, pozitiv
spirocheta kultirakat eredményezett.

A jelen munkdban ezeknek a kultivdlt spirochetaknak a phylogenetikus
tanulmdnyozasat tlztik ki célul, 16S rRNA génszekvencia analizis segitségével. A
spirochétak molekuldris amalizisét egy ultrastrukturdlis morfologiai karakterizacio
egészitette ki. Mivel diagnosztikai és szeroldgiai tesztek Borrelia burgdorferi infekcid
diagnozisdra rendelkezésiinkre allnak, korreldltuk a molekuléris analizis eredményeit a
vér és liquor post mortem szeroldgiai analizisének eredményeivel. Tovabbi, kiegészitd
analiziseket végeztiink Borrelia burgdorferi specifikus antigének és gének kimutatdsira
azoknak az Alzheimer beteknek az agyaban ahol a spirochetakat sikerrel kultivaltuk.

A phylogenetikus analizis eredményei azt mutattdk hogy a kultivalt spirochetak
Borrelia burgdorferi sensu stricto-val azonosithatok. Tovdbbi eredmények szerint a
szenilis plakkokban Borrelia burgdorferi specifikus antigének és gének ko-lokalizdlédnak
béta-amyloid lerakddassal ezekben az Alzheimer betegeken.

Munkdm tovabbi célkitiizése volt a Borrelia spirochetak szerepének vizsgdlata
amyloid képzddésben. Kultivalt ideg- és gliasejteket inkubdltunk Borrelia spirochetaval
és az in vitro béta amyloid képzddést analizéltuk. Kettd-nyolc hét Borrelia infekcio in
vitro Alzheimer tipusi morfolégiai elvdltozdsokat és béta amyloid lerakddast
eredményezett. A fertdzott és kontroll sejtkultirdk Western blot analizise azt mutatta
hogy az in vitro béta amyloid képzddés, béta-amyloid prekurzor protein (ABPP) és
hiperfoszforilélt tau emelkedett szintjeivel parosul.

Az eredmények ahhoz a konkldzidhoz vezettek hogy a Borrelia burgdorferi
hasonléan Treponema pallidum-hoz, perzisztalni képes a kozponti idegrendszerben és
fontos szerepet jatszhat a demencia, agyi atrophia és amyloidképzddésben. Az
eredmények megerdsitik azt a nézetet, hogy baktériumok és azok toxikus komponensei
elindithatnak egy ldncreakciét, ami amyloidlerakddéshoz vezethet Alzheimer
betegségben.



