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Systems medicine analysis of sarcoidosis by targeting mTOR in a co-clinical trial
in patients and mice

Zusammenfassung

Sarkoidose ist eine chronische Erkrankung unklarer Ursache, kann unterschiedliche Organe betreffen und
ist derzeit nicht gezielt behandelbar. Wir konnten in einem Mausmodell fur Sarkoidose zeigen, dass die
Aktivierung eines Regulators unterschiedlicher zellularer Prozesse ("mTOR") in speziellen Abwehrzellen
eine Ursache fir den fortschreitenden Krankheitsverlauf darstellt. Auf Basis dieser Beobachtungen
untersuchen wir in dieser Studie die Wirksamkeit klinisch verfiigbarer mTOR-Inhibitoren bei
Sarkoidosepatientlnnen, was gleichzeitig in unserem Mausmodell fir diese Erkrankung repliziert wird. Die
Proben werden unter Zuhilfenahme neuester molekularbiologischer Methoden (omics,
Einzelzell-Sequenzierung) im zeitlichen Verlauf untersucht, was uns erlaubt eine Spezies- und
Patienten-tbergreifend bioinformatische Analysen durchzufiihren. Dadurch sollen die Pathophysiologie der
Sarkoidose und Wirkmechanismen der mTOR-Blockade besser verstanden werden. Die wichtigsten
Erkenntnisse und vielversprechendsten Therapieansatze werden in Mausmodellen sowie mit induzierbaren
pluripotenten Stammzellen weiter getestet und dazu fiihren, Bedirfnisse von Patientinnen mit innovativen
Ansatzen fir zukinftige Studien zu verbinden.
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