
• Онлайн семинар проведённый 15 апреля 2021 года

• Докладчик Angela Lek из «Yale School of Medicine»



• Немного общих известных вещей о FSHD и о том, что главную роль в 
заболевании играет ген DUX4, который начинает экспрессироваться 
при уменьшении числа D4Z4 повторов.

• Было показано, что если заставить экспрессироваться ген DUX4 в 
клетках мышцы взрослого человека, то клетки будут погибать.
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• Экспрессия гена DUX4 активирует много разных клеточных путей, и они 
приводят клеточной гибели, окислительному стрессу, атрофии, и т.д.



• Основная идея работы Анжелы - найти среди существующих 
зарегистрированных лекарств (от других заболеваний) такое, которое 
сможет блокировать клеточные пути активированные геном DUX4



• В разных научных работах уже были такие попытки, и некоторые 
вещества были найдены

• Анжела решила для начала проверить их



• В её лаборатории была создана клеточная система, на которой можно 
тестировать эффект лекарственных соединений. Без добавления лекарств -
клетки постепенно умирают (жёлтые точки в черных квадратах), при 
добавлении некоторых лекарств умирающих клеток становилось меньше.



• Также в этих клетках измеряли уровень экспрессии известных биомаркеров, 
которые показывали насколько в клетках происходят разные процессы 
индуцированные геном DUX4

• Разные соединения приводили к различному уровню экспрессии биомаркёров.



• На основании проведённых экспериментов отобрали одно лекарство, 
эверолимус, и решили протестировать его на специально созданных мышах, в 
которых экспрессируется ген DUX4



• Мышам давали лекарство и измеряли 
различные параметры в разных 
экспериментах

• К сожалению значимой разницы по
поведению мышей не удалось
добиться, но на молекулярном уровне 
при анализе мышц у мышей было
видно, что разница есть - процессы не 
так идут активно, как у FSHD-мышей.



• Работа идёт не так давно, так что тут много чего можно и нужно изучать, об 
этом много говорили после доклада

• Анжела собирается дальше тестировать эти и другие лекарственные
соединения, чтобы найти такие, которые будут обладать сильным эффектом 
по снижению токсического эффекта от экспрессии DUX4


