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Naturligt forekommende nedbrydningsprodukt
beskytter mus mod alzheimer

Hvis man i forbindelse med julen skulle fa lyst til at servere en salat for
familien, kan man overveje at opgradere den med granatablekerner,
valngdder og baer. Ud over at tilfgre salaten farver og smag kan
ingredienserne muligvis have en forebyggende virkning mod Alzheimers
sygdom.

Hjernecellernes evne til at rydde op - det vil bl.a. sige at nedbryde og fierne beskadigede eller ungdvendige
mitokondrier - spiller en central rolle i Alzheimers sygdom. Oprydningen involverer cellens fordgjelsesorganel,
lysosomet, som er en kugleformet cellekomponent, der indeholder fordgjelsesenzymer, mens mitokondrierne sgrger
for cellernes interne energiforsyning. Hvis oprydningsprocessen, der er kendt under fagudtrykket mitofagi, ikke
fungerer, vil cellerne i det lange lab s& at sige sande til i celluleert skrot, hvilket @ger risikoen for neurodegenerative
sygdomme som alzheimer.

Hjerneforskere i arevis vaeret pa jagt efter stoffer og produkter, der kan stimulere cellernes mitofagi. Et af de
produkter, der har tiltrukket sig interesse er Urolithin A, det er et naturligt forekommende nedbrydningsprodukt
(metabolit) fra tarmbakterier. Urolithin A dannes, nar tarmbakterier omdanner sakaldte ellagitanniner, der findes i
fadevarer som granataebler, baer og ngdder med et hgjt indhold af polyfenoler.

Hovedrengering i hjernecellerne

En international forskergruppe har tidligere pavist i, at to maneders behandling med Urolithin A satte gang i mitofagi i
hjernen hos mus og bittesma rundorme (nematoder). Behandlingen styrkede ogsa indlsering og hukommelse hos
mus, der var genetisk manipuleret til at udvikle Alzheimers sygdom. Ud over at forbedre hjernecellernes evne til, ja,
hovedrenggring havde behandling med Urolithin A ogsa en antiinflammatorisk virkning pa neuronerne - det vil sige
en beskyttende effekt mod beteendelsesreaktioner i hjernevaevet.

Forskergruppen har nu undersggt virkningen af fem maneders behandling med Urolithin A i tre forskellige
musemodeller for alzheimer. Behandlingen medfarte en signifikant forbedring af indlaering, hukommelse og lugtesans
hos de transgene mus. Urolithin A mindskede ogsa forekomsten af proteinstofferne beta-amyloid og tau, der er
velkendte markarer for Alzheimers sygdom, i hjernen. Virkningsmekanismen af Urolithin A hang sammen med
forbedret mitofagi via optimering af lysosomernes funktion.

Virker det hos mennesker?

Indtil videre bar resultaterne, ligesom den beskrevne salat, nok tages med et gran salt. Mus er som bekendt ikke
mennesker og alzheimerlignende sygdomsprocesser hos genetisk modificerede gnavere er ikke det samme som
Alzheimers sygdom hos mennesker. Men ifglge forskerne understreger resultaterne, at lysosomal dysfunktion spiller
en vigtig rolle i udviklingen af alzheimer.

En af forskerne bag studiet, Vilhelm Bohr, der er adjungeret professor ved Institut for Cellulaer og Molekylaer Medicin
pa Kebenhavns Universitet og professor ved National Institute on Agingi USA, giver ifelge en nyhedsartikel fra Det
Sundhedsvidenskabelige Fakultet falgende vurdering: "Perspektiverne er ret gode for mennesker, selvom det er et
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musestudie. Der er indtil videre lovende forskning for stoffet i muskler, og der er ogsa igangsat kliniske studier pa
mennesker.” Som Bohr papeger, er en af fordelene ved at arbejde med et naturligt forekommende stof som Urolithin
A, at der formentlig er lav risiko for bivirkninger. Forskerne er bl.a. i gang med at undersgge, hvor stor en dosis, der i
praksis skal til, for at give en forebyggende virkning mod Alzheimers sygdom.
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