IGF-I: Resultados en ratones

con diversos tipos de ataxia
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Circulating IGF levels are modified in human
neurological diseases
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CA:Cerebellar ataxia ALS:Amyotrophic lateral sclerosis
A-T:Ataxia - telangiectasia C-M-T:Charcot Marie Tooth type 1A
MS:Multiple sclerosis aIn 30% of cases

- Not determined * In relapsing-remitting stages



Animales gue tengan degeneracion de
neuronas implicadas
en control motor

Existen mutaciones espontaneas en roedores
gue producen ataxia:
lurcher, weaver, stargazer, pcd, leaner, shaker...etc




Evaluation of motor coordination In
laboratory rodents: the rota-rod
apparatus
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http://www.pnas.org/content/vol95/issue3/images/large/pq0281846002.jpeg

Sin embargo, en al menos el 50% de los casos la ataxia
tiene un origen genético
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Etiologia de la enfermedad



Enfermedades de tripletes
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Resultados:
La expresion transgénica de proteinas humanas mutadas ha
recreado en muchos casos la clinica humana




IGF-1 therapy in hereditary ataxia:

the pcd (Nna-1-") mouse
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IGF-1 therapy is also effective in the “Shaker” rat model (Tolbert et al.,
Exp. Neurol. 2003) and in the “Leaner” mouse model of inherited ataxia
(Nahm et al., Neurobiol. Dis. 2003)



El IGF-I mejora coordinacion motora en ratones heterozigotos
jovenes Frda (Cre/Lox)
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Therapeutic efficacy of IGF in models of cerebellar ataxia

+ Moderate
++ Good
+++ Excellent




Resumen.

Los modelos murinos constituyen la mejor herramienta
a nuestro alcance para realizar estudios pre-clinicos
de potenciales nuevas terapias
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