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Wat is myeline?

grijze stof

witte stof
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Wat is demyelinisatie

Beschadigd myeline
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In welke ziektes is het myeline beschadigd

KMOAWLEDGE IN ACTEOMN



Herstel van demyelinisatie - remyelinisatie
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Gangbare onderzoeksvragen in het veld

= Wat is het onderliggende mechanisme bij schade
(demyelinisatie)?

= Hoe kunnen we de herstelprocessen (remyelinisatie)
in de hersenen stimuleren?

= Zijn pharmaca geschikt om schade tegen te gaan of
om herstel te stimuleren?
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Gangbare diermodellen

= Ontstekingsreacties gerelateerd aan MS (mechanisme schade)
= Het EAE model (experimental autoimmune encephalomyelitis)

= Herstelprocessen na demyelinisatie (remyelinisatie)
= Lyslecithine £ ST Ty B2 o e =

= Cuprizone
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Moeilijkheid vs Uitdaging

Veel dieren nodig met ernstige ongeriefscores

Efficiéenter screenen en ontrafelen
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Definitie “alternatieven voor dierproeven”

Het gaat om alle in chemico, in silico, in vitro
en ex vivo methoden die kunnen worden
Ingezet om het gebruik van proefdieren geheel
of gedeeltelijk te vervangen.

https://re-place.wiv-isp.be/alternatieve-methoden =

2 pe. UHASSELT
& RE-Place — e



Alternatieve modellen

= Cellijnen (in vitro)
= Primaire celculturen (in vitro)

= Orgaankweken (ex vivo)
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In vitro: geimmortaliseerde cellijnen

+ -

* Snelle screening « “geimmortaliseerde” cellijn
« Veel condities tegelijk testen » Geen cel-cel interacties
» Genetisch moduleerbaar
« Virtueel “onuitputbaar” o
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—> Astrocyten (steuncellen) - cortex
- Neuronen (zenuw cellen) - drgns
—> Brain slices - cerebellum

+

* Snelle screening

* Meerdere doelen

» Veel condities tegelijk testen
* Niet “geimmortaliseerd”

In vitro: primaire celculturen

- Oligodendrocyten (myeliniserende cellen) - cortex .

Geen cel-cel interacties
Moeilijk genetisch moduleerbaar
Beperkt expandeerbaar
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Voorbeeld: primaire oligodendrocyte cultuur
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Ex vivo: cerebellaire hersenen plakjes

Vibratome @

200 pum secties

I
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Sagittal slices
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« Multicellulaire omgeving « Beperkt expandeerbaar
« Veel condities tegelijk testen

* Snelle screening * Moeilijk genetisch moduleerbaar

« 3 condities per dier =
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Voorbeeld: cerebellaire hersenen plakjes

MBP B3-tubulin MBP B3-tubulin
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Conclusie

= Veel screeningswerking in het remyelinisatie veld kan
gebeuren zonder uitgebreide dierproeven

uitgevoerd

proef

= Bevestiging en functionele testen worden in diermodellen

= Preliminaire data voor dier ethische commissie alvorens in vivo
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