
COVID Information Commons (CIC) Research Lightning Talk 

Transcript of a Presentation by Gregory Bix (Tulane University) October 10, 2023 

Title: SARS-CoV-2 mediated neuroinflammation and the 
impact of COVID-19 in neurological disorders 

NIH Publication: SARS-CoV-2 mediated 
neuroinflammation and the impact of COVID-19 in 
neurological disorders 

https://youtu.be/3WyApQzmy7k 

Fall 2023 CIC Webinar Information 

Transcript Editor: Shikhar Johri 

Transcript 

स्लाइड 1 
धन्यवाद लॉरेन, मैं वास्तव में इसकी सराहना करता हंू। 

स्लाइड 2 
ठीक है, ठीक ह, आज म आपसे ु े े े ें े ं जो मैं महामारी शु े ेै ैं कछ ऐस कामों क बार म बात करन जा रहा हू रू होन क 
बाद से �पछले कु छ वष� से कर रहा हंू। मैं उपन्यास इंटरैक्शन को देख रहा था जो वायरस का �रसेप्टस� के 
साथ होता है िजसे हमने शरीर में पहचाना है और �फर हम �च�कत्सीय रूप से इसे कै से ल�क्षत कर सकते हैं 
और इसका मिस्तष्क पर क्या प्रभाव पड़ता है। 

स्लाइड 3 
हमारा काम वास्तव में स्पाइक प्रोटीन पर कें ��त है। मझु े यकीन नहीं है �क आप मेरे पॉइंटर को देख सकते 
हैं क्यों�क मैं इसे स्थानांत�रत करता हंू? ठीक है, बहुत ब�ढ़या। इस�लए हमारा काम वास्तव में स्पाइक 
प्रोटीन पर कें ��त है िजसका उपयोग वायरस को�शका की सतह के �रसेप्टस� को बांधने के �लए करता है 
और अं ं ैततः को�शकाओ पर हमला करता ह। 

स्लाइड 4 
हमने महामारी में बहुत पहले पहचान �लया - हम और अन्य - �क स्पाइक प्रोटीन के अमीनो ए�सड 
अनक्रम मु आरजीडी नामक एक �वशे ं में एकें ष तीन अमीनो ए�सड संरचना थी। यह प्रोटीन संरचनाओ 
�वशे ृ �त ह जो इटी�ग्रन नामक सल सतह �रसप्टस� क एक �वशे � को पहचानता ह।ष बाध्यकारी आक ै ं े े े ष वग ै 
इसके े ें �वशे े ै �क यह दु ैबार म ष रूप स �दलचस्प बात यह ह गना ह: एक, �क SARS-CoV-2 अन्य 
कोरोन�वयूज़ क बीच अपक्षाकृ त अद्�वतीय था िजस आप स्क्रीन पर सू ेखते ैं ें � े े े चीबद्ध द ह �क इसम यह 
बाध्यकारी आकृ �त थी और अन्य म ु ें ु ें ुें नहीं। 2020 की शरुआत म महामारी की शरुआत म ही यह अनमान 
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लगाया गया था �क कोरोनावायरस स्पाइक प्रोटीन पर इस इंटी�ग्रन बाइ�डग डोमन की उपिस्थ�त कछं ं े ु 
�वषाणु को व्यक्त कर सकती है जो वायरस ने हम सभी पर फै लाई है। 

स्लाइड 5 
कहा जा रहा है �क, हमने े ेखा �क इस �वशे ेऔर अन्य लोगों न द ष स्पाइक प्रोटीन क साथ क्या हो रहा था 
क्यों�क �पछले कु छ वष� में �व�भन्न प्रकार उभरे थे े, स्पाइक प्रोटीन में प्रत्यक। �निश्चत रूप स े 
उत्प�रवत� � े ंटी�ग्रन बाइ�डग रूपांकन, यह आरजीडी, जो पहल े ेन और उत्प�रवतन क साथ यह इ ं ं े स ही भाल 
की नोक पर काफी प्रमु े व्यक्त �कया गया था, इस�लए बोलने े �लए, �व�भन्न उत्प�रवत� ेखता स क नों क 
साथ और भी प्रमख था। यहां आप यु कू वे ंट को दख रह ैं े�कन बाद क वे ंट न े ैे �रए े े ह, ल े �रए े इस जन्म �दया ह। 
इस�लए कोरोनावायरस के ेप्टर बाइ�डग डोमन ह ेस्पाइक प्रोटीन की नोक पर एक �व�शष्ट �रस ं ं े ै िजसन 

े रूप म वाल क को बांधन ठी क्षमता व्यक्त की। इंटी�ग्रन क ें जाने े �रसेप्टस� े इस वग� े की एक अनू 

स्लाइड 6 
ठीक है, इस�लए इंटी�ग्रन, बहुत मूल रूप स,े वे दो सबयू�नट्स से बने होते हैं: एक अल्फा और एक बीटा। वे 

�ट्रक्स नामक �कसी चीज़ स ह �ट्रक्स अ�नवाय गोंद ह जोबाह्य मै े बंधते ैं। एक्स्ट्रासल्ये लर मु ै � रूप से ै 
को�शकाओं को एक साथ रखने में मदद करता है। यह आधार �झल्ली बनाता है। शरीर की प्रत्येक को�शका 
�व�भन्न पू े ं ै ू े ें �रकों क इटी�ग्रन को व्यक्त करती ह। इन सबय�नट्स को अल्फा और बीटा क रूप म संद�भत 
�कया जाता है, िजसके आधार पर अल्फा बॉन्ड �कस बीटा या �कस बीटा के साथ आपको �रसेप्टस� �मलते 
हैं े पास बाह्य मै े े �लए अलग-अलग संबंध होते ैं िजनक �ट्रक्स क �व�भन्न घटकों क ह। 

स्लाइड 7 
हम �वशे े कु छ म रु�च रखते थे जो मिस्तष्क म व्यक्त �कए जाते ह। यह योजनाबद्ध अ�नवाय ष रूप स ें ें ैं � 
रूप से इंटी�ग्रन सबयू�नट्स �दखाता है जो रक्त-मिस्तष्क बाधा कहलाने में मदद करता है। मैं इसे थोड़ा 
सा वापस ले जाऊं गा, ले�कन अ�नवाय� रूप से एक बाधा है जो मिस्तष्क और मिस्तष्क मिस्तष्क 
परै ेन्काइमा से रक्त और संवहनी �डब्बों को अलग करती है। यह कसकर �व�नय�मत है और वायरस और 
अन्य संक्रामक एजेंट रक्त-मिस्तष्क बाधा को प्रभा�वत कर सकते हैं। नतीजतन मिस्तष्क में संक्रमण या 
सू ू ै े ंटी�ग्रन िजनका म जन, सजन उस तरह की चीज हो सकती ह। य इ ैं िजक्र कर रहा था, इस रक्त-मिस्तष्क 
बाधा की जकड़न को �व�नय�मत करने में मदद करते हैं, जो एक �मनट में बहुत महत्वपूण� हो जाएगा। 

स्लाइड 8 
�फर, हमने अपनी प्रयोगशाला में �व�शष्ट मॉड्यूलेटर या इंटी�ग्रन के अवरोधकों को देखते हुए बहुत समय 
�बताया है और एक िजसे मैं काफी हद तक बात करने जा रहा हंू। इसे ATN-161 कहा जाता है। यह एक 
पेप्टाइड है जो अल्फा 5 बीटा 1 जसेै इंटी�ग्रन से जड़ सकता हु ै, िजसे हमने तब से एक COVID �रसेप्टर के 
रूप में पहचाना है और हमने यह देखने के �लए बहुत काम �कया है �क इस अवरोधक पेप्टाइड में वास्तव 
में �च�कत्सीय प्रभावका�रता हो सकती है या नहीं। 

स्लाइड 9 
यह कु छ वष� के काम का सारांश है, ले�कन यह कहने के �लए पया�प्त है, यहां आप वायरस के स्पाइक 
प्रोटीन को देख रहे हैं। यह ज्ञात �रसेप्टस� के साथ बातचीत करता है। ACE-2 वह है िजसे आपने शायद 
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सुना होगा और इंटी�ग्रन से जुड़ा होगा। यह इंटरैक्शन वायरस को एक सेल में ले जाने की सु�वधा देता है 
और �फर उस पोस्ट-सेल आक्रमण क े वाली सभी बु ें ैं।े प�रणामस्वरूप होन री चीज होती ह 

स्लाइड 10 
हमने यह प्रद�श� े े �लए बहुत काम �कया ह, अ�नवाय� रूप स, �क य�द कोई के वल स्पाइक प्रोटीन त करन क ै े 
लेता ह े को�शकाओं ृ ै े ें े मिस्तष्क एं ेै और इस और संस्क�त पर डालता ह - इस मामल म, य डोथ�लयल 
को�शकाएं हैं, हमने रक्त-मिस्तष्क बाधा अखंडता के कई अलग-अलग संके तकों को देखा। हम देखते हैं �क 

आप म वास्तव म ड़ टन कोस्पाइक प्रोटीन अपने ें ें रक्त मिस्तष्क बाधा से जु े इन प्रोटीनों के अ�भव्यिक्त पै � 
बदल सकता है। यह उन्ह ै, जो एक सु ै (और चू�क दसरों द्वारा मान्य ह) �क वायरस ें कम करता ह राग ह ं ू ै 
वास्तव में संवहनी बाधाओं को प्रभा�वत कर सकता है। 

स्लाइड 11 
हमने महामारी की शु ें बहुत काम �कया था ता�क अ�नवाय� रूप से यह �दखाया जा सक �क येरुआत म े 
स्पाइक प्रोटीन इंटी�ग्रन से जुड़ सकते हैं और हम इस पेप्टाइड के साथ सह-इनक्यूबेट करके इस इंटरैक्शन 
को अवरुद्ध कर सकते हैं िजसका मनैं े पहले उल्लेख �कया था - ATN-161। यह एक ऐसा अध्ययन है जो 
COVID-19 में बहत पहले �कया गया था। ु 

स्लाइड 12 
हमने �दखाया, मझु े लगता है �क समान रूप से महत्वपणू � है, �क अगर हमने को�शकाओं को जोड़ा -
वायरस, बिल्क, जी�वत वायरस - को�शकाओं में, हम इस अवरोधक को अल्फा 5 बीटा 1 इंटी�ग्रन में 
जोड़कर बहुत सारे वायरल प्र�तकृ �त को अवरुद्ध कर सकते हैं। यह यहां ग्राफ द्वारा �दखाया गया है। 

स्लाइड 13 
और यहां, आप के वल उन को�शकाओं को देख रहे हैं जो वायरस के साथ सह-ऊष्मायन थीं। ये सभी छोटी 
गोल गेंदें या सजीले टुकड़े को�शकाएं हैं जो वायरस से प्रभा�वत होती हैं। जब हम इसे अपने एटीएन 
पेप्टाइड के साथ इलाज करते हैं, तो हम बड़े पै े पर इन गोल सेल संरचनाओं को दबा सकते ैं, जोमान ह 
वायरल प्र�तकृ �त का पया�य है। 

स्लाइड 14 
पशु मॉडल में - COVID-19 को देखने के �लए कई अलग-अलग पशु मॉडल हैं - मेरी प्रयोगशाला ने कई 
अलग-अलग पशु ै क्यों�क वे उपलब्ध हो जाते ैं। एक �वशे ें मॉडल का लाभ उठाया ह ह ष मॉडल म, आप एक 
सामान्य लै े मानव रूप को व्यक्त कर सकते ैं ेब माउस को एसीई -2 क ह, जो वायरस क �लए एक ज्ञात 
�रसेप्टर ह। उस समय, एक मानक प्रयोगशाला माउस को संक्रमण क �लए अ�तसंवे ेै े दनशील बनान का 
यही एकमात्र तरीका था। अगर हमने इन चहों को कोरोनावायरस कू े साथ टीका लगाया और �फर एटीएन 
-161 के साथ उनका इलाज �कया, तो हम जानवरों में वायरल लोड को काफी दबा सकते हैं। 

स्लाइड 15 
एक अलग मॉडल में जहां चू े े े ें हों को वायरस क साथ मानव ACE-2 व्यक्त करन क बजाय, हम वास्तव म 
एक ट्रांसजे�नक माउस का उपयोग कर सकते हैं, िजसे K-18 कहा जाता है, िजसने हर जगह मानव 
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ACE-2 व्यक्त �कया - इसी तरह, अगर हम उन चूहों को संक्र�मत करते हैं, तो हम वास्तव में ATN-161 के 
साथ इलाज करके संक्रमण को रोक सकते हैं। 

स्लाइड 16 
ले�कन एक बहतर उपकरण जो �पछले े वष� में उभरा है, वह कोरोनावायरस का एक संस्करण है जो सबसे 
अनु ू े ू ें कली था। यह एक SARS-CoV-2 था िजस मानक प्रयोगशाला चहों म पा�रत �कया गया था, एक 
माउस में े ु े बाहर �नकाला गया, एक अलग डाल �दया गया था। संक्र�मत करन की अनम�त दी, माउस स 
जानवर में पा�रत �कया गया, आ�द, आ�द। दस माग� े ें जंगली प्रकार के चूक बाद, वायरस वास्तव म हों को 
संक्र�मत कर सकता है। यह वास्तव म प्रयोगशालाओं ें कोरोनावायरस अनु ुें म संधान की स�वधा प्रदान 
करता है क्यों�क अब कोई मानक चू े ै जो अ�धकांश प्रयोगशालाओं तक पहंुचहों क साथ काम कर सकता ह 
रखते हैं। 

स्लाइड 17 
इस�लए हमने इसका लाभ उठाया और हमने कई अध्ययन �कए और जब हमने चहों को संक्र�मत �कयाू , 
तो हमने बस दो या तीन �दन इंतजार �कया और मिस्तष्क में � रों को देखना शु ेमाक रू कर �दया। हमन नोट 
�कया �क उन्हीं प्रकार के जंक्शन प्रोटीन - ये प्रोटीन हैं जो िस्थर होते हैं, रक्त-मिस्तष्क बाधा की जकड़न 
को सु े ैं। यहा,ं आप दख रह ैं ै े ें �वधाजनक बनात ह े े ह �क क्लॉ�डन -5 एक ह - हम इस प्रोटीन क स्तर म 
उल्लेखनीय कमी देखते हैं। �फर, यह रक्त-मिस्तष्क बाधा िस्थरता के �लए महत्वपणू � है। हम 
कोरोनोवायरस संक्रमण के साथ मिस्तष्क में भड़काऊ को�शकाओं और एस्ट्रोसाइट्स में उल्लेखनीय 
वृ ेखते ैं। अब, मझे ं�गत करना चा�हए - वायरस फफड़ों म ैद्�ध भी द ह ु इ े ें डाल �दया जाता ह, इस�लए हम 
तीन �दन बाद मिस्तष्क में े े ैं। यह वास्तव म ें े प्रवे ु ें ैदख रह ह ें मिस्तष्क म वायरस क श की अनपिस्थ�त म ह। 
हम मिस्तष्क में प�रवत� े े ैं ेन दख रह ह जो संक्रमण क तीन �दन बाद रक्त-मिस्तष्क बाधा व्यवधान और 
न्यू ेमशन का संकत दते हैं।रोइन्फ्ल े े े 

स्लाइड 18 
यह �सफ� एक और उदाहरण है - हम माइक्रोिग्लयल को�शकाओं से एक दाग देख रहे हैं, जो मिस्तष्क 
�नवासी प्र�तरक्षा को�शकाएं हैं। मानक चूहों में कोरोनोवायरस संक्रमण के तीन �दन बाद माइक्रोिग्लया की 
इम्यूनो-�रएिक्ट�वटी में उल्लेखनीय वद्�ध हुई ह।ृ ै 

स्लाइड 19 
यह �सफ� एक और योजनाबद्ध �फर से है जहां हमने चहोंू , मानक प्रयोगशाला चहों कोू MA10 से संक्र�मत 
�कया और �फर हमने उस ATN-161 के साथ भी इलाज �कया। 

स्लाइड 20 
बहुत अच्छी तरह से, हमने सूजन के �व�भन्न माक� रों पर प्रभाव देखा। यह इंटरल्यू�कन -6 है, मिस्तष्क में 
�प्रनफ्लेमेटरी साइटो�कन्स। हमने देखा �क ATN-161 मिस्तष्क में प्रोइंफ्लेमेटरी साइटो�कन को काफी 
कम कर सकता है। हमने क्लॉ�डन -5 में कमी को अवरुद्ध करने पर समान प्रभाव देखा, जो आपको रक्त 
मिस्तष्क-बाधा अखंडता के माक� र के रूप में �मलता है। 

स्लाइड 21 
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बहुत संक्षेप में, मुझे लगता है �क इस कॉल पर हर कोई लंबे COVID से प�र�चत है, इस�लए मैं इस स्लाइड 
को �वस्तार से नहीं बताऊं गा। 

स्लाइड 22 
े क �लए पया�प्त ह दा�नक लंब COVID म नों म एकले�कन यह कहन े ै, नै े ें नोट �कए गए प�रवत� ें से 

मिस्तष्क में रक्त के प्रवाह में कमी है। 

स्लाइड 23 
ऐसा होने के कई अलग-अलग कारण हो सकते हैं, ले�कन हमने कै रो�टड धम�नयों पर कॉइल डालकर उन 
मानक प्रयोगशाला चू ें े े ै े प्रमु ं ैं हों म इस मॉडल करन का फसला �कया - य ख रक्त वा�हकाए ह जो मिस्तष्क को 
रक्त �खलाती हैं -और य�द आप प्र�तबं�धत करते हैं, ले�कन रक्त प्रवाह को खत्म नहीं करते हैं, आमतौर 
पर एक मानक माउस में क्या होता है कु छ हफ़्ते के बाद मिस्तष्क में एक सफे द पदाथ� की चोट होती है। 
लगभग एक महीने े े जानवर संज्ञानात्मक हा�न �वक�सत करना शु ेते ैं। तो यह क बाद, य रू कर द ह 
मिस्तष्क में रक्त का एक पुराना हाइपोप्रोफ्यूजन है िजसके प�रणामस्वरूप संज्ञानात्मक �गरावट आती 
है। 

स्लाइड 24 
यह एक तथाक�थत संवहनी मनोभ्रंश है। हमने कई अध्ययन �कए और अ�नवाय� रूप से �दखाया �क य�द 
आप ऐसा करते ैं, तो इन कॉइल को लगाने े लगभग एक सप्ताह बाद प्रतीक्षा करें और �फर चूह क हों को 
संक्र�मत करें, उनके �दमाग बहुत खराब हैं य�द आप उन्हें अके ले संक्र�मत करते हैं या य�द आप कॉइल 
डालते ैं खु ंटी�ग्रन ह ेप्टर ह े े ेह द को। यह एक अल्फा 5 इ ै जो एक �रस ै िजस हमन कोरोनोवायरस क �लए 
पहचाना है - मिस्तष्क में स्तर छत के माध्यम से जाते हैं। 

स्लाइड 25 
हमने माइक्रोिग्लया में बदलाव देखा। हमने जीएफएपी में बहुत महत्वपूण� बदलाव देख,े मिस्तष्क में �फर 
से एस्ट्रोसाइट माक� र। 

स्लाइड 26 - 27 
मैं आगे बढ़ने जा रहा हंू। अ�नवाय� रूप से, य�द कोई प्रयोगशाला चूहों में संक्रमण के बाद महीनों बाद 

ै ू े े स्पष्ट संकत द ह रान ह े 30 �दनों क देखता ह, तो हम न्यरोइन्फ्लेमशन क े ेखते ैं जो पु े ैं। तो यह संक्रमण क े 
बाद है ें रक्त वा�हकाओं े आसपास प�रवत� ेखते ैं े रहते ैं और हम मिस्तष्क म क न द ह जो बन ह। यह एक 
प्रायो�गक लंबा COVID है। 

स्लाइड 28 
हम मिस्तष्क के कछ �हस्सों में न्यरॉन्स की एक महत्वपण� �गरावट देखते हैं जहां आप न्यरॉन्स को दरु ू ू ू ू 
नहीं करना चाहते ैं। इस मामल ें ै म्पस जो दीघ� ृ ें नई स्मृ े ेकन क ह े म, �हप्पोक का�लक स्म�त म �त क सम े �लए 
महत्वपू � ै े े ै और कई चू ें हमने एक महत्वपू � न्यू ेलण ह। यह संक्रमण क 60 �दनों क बाद ह हों म ण रोनल स 
ड्रॉपआउट देखा। 

स्लाइड 29 

5 



यह �सफ� सूजन के लक्षण �दखा रहा है, �फर से, जो संक्रमण के दो महीने बाद पुराने थ।े 

स्लाइड 30 
मैं आपको इस �वचार के साथ छोड़ना चाहता हंू �क अब हम उस चरण में हैं जहां हम मानक प्रयोगशाला 
चू ें कोरोनोवायरस संक्रमण को अच्छी तरह से मॉडल कर सकते ैं। दभा�ग्य स, इन जानवरों की एक हों म ह ु े 
संख्या में, संक्रमण क े ें प�रवत� ेखते ैं जो तब बदतर हो जातेे बाद हफ्तों स महीनों तक, हम मिस्तष्क म न द ह 
हैं ु े ैं े ैं जब हम सपरइम्पोज़ करत ह, रक्त प्रवाह को कम करत ह, जब हम संज्ञानात्मक �गरावट का मॉडल 
करते ैं। हालां�क, हम ै �क �वशे ेप्टस� ैं जो कोरोनोवायरस को �वशे े वायरल बनातेह ें लगता ह ष �रस ह ष रूप स 
हैं �क हम इस मामले में, एटीएन -161 के साथ भी मॉड्यूलेट कर सकते हैं, िजसे हम संभा�वत �डमें�शया 
थरे ेपी के रूप में भी अध्ययन कर रहे हैं। मझु े लगता है �क क्यों�क यह �रसेप्टर कोरोनोवायरस संक्रमण में 
मनोभ्रंश और संवहनी अखंडता दोनों में भू�मका �नभा सकता है, यह वायरस के साथ-साथ इसके साथ जुड़े 
संवहनी [अस्पष्ट] दोनों के इलाज में दोहरे उद्देश्य की सेवा कर सकता है। 

स्लाइड 31-32। 
ैं ु ू ू ं ैं � ंउम्मीद है, म बहत दर नहीं गया ह। म �सफ एक टीम को स्वीकार करूगा िजसने शोध करने में मदद की। 

स्लाइड 33-34 
और मेर सहयोगी। मु े ै े े �लए बहुत अं ेंग। आपका े झ लगता ह �क हम आपक प्रश्नों क त तक प्रतीक्षा कर े 
ध्यान देने के �लए बहुत बहुत धन्यवाद। 
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	स्लाइड 24 यह एक तथाकथत संवहनी मनोभ्रंश है। हमने कई अध्ययन कए और अनवाय रूप से दखाया क यद आप ऐसा करते ैं, तो इन कॉइल को लगाने े लगभग एक सप्ताह बाद प्रतीक्षा करें और फर चू
	स्लाइड 25 हमने माइक्रोिग्लया में बदलाव देखा। हमने जीएफएपी में बहत महत्वपूण बदलाव देख,े मिस्तष्क में फर से एस्ट्रोसाइट माक र। 
	स्लाइड 26 -27 मैं आगे बढ़ने जा रहा हं। अनवाय रूप से, यद कोई प्रयोगशाला चूहों में संक्रमण के बाद महीनों बाद ै ू े े स्पष्टसंकतद ह रानह े 30 दनों क 
	स्लाइड 28 हम मिस्तष्क के कछ हस्सों में न्यरॉन्स की एक महत्वपण गरावट देखते हैं जहां आप न्यरॉन्स को दर
	स्लाइड 29 
	स्लाइड 30 मैं आपको इस वचार के साथ छोड़ना चाहता हं क अब हम उस चरण में हैं जहां हम मानक प्रयोगशाला चू ें कोरोनोवायरस संक्रमण को अच्छी तरह से मॉडल कर सकते ैं। दभा स, इन जानवरों की एक 
	स्लाइड 31-32। ैंू ंैं  ं
	स्लाइड 33-34 और मेर सहयोगी। मु े ै े े लए बहत अं ेंग। आपका 


