
 
 

003
Isof
 
Lim

Sin

 
Aim
Ou
was
exc
The
use
 
Me
Spl
SSO
abi
intr
Am

 
Res
effe
exp
Str
tran
tran
Am

 

Con
Fyn
Fyn
pro
trea

    

310  
forms: A 

m Ting Wei

gapore G

ms: Fyn  ty
r  lab dem
s concom
clusive  spl
e aim of th
ed for man

ethodolog
icing Find
Os  and  4 
lity to ind
roduced to
myloid‐ß (2

sult: The 
ectively, a
pression a
onger  im
nsfected 
nsfected w

myloid‐ß (2

nclusion: 
n  isoforms
nT expres
ogression 
atment, 

                  SingHea

Splice‐Sw
 New Too

i Frances, 

eneral Ho

yrosine ki
monstrated
itantly fo
licing mac
he study i
nipulating

gy:  Exonic
der  softw
  independ
duce altern
  o primary
25‐35) trea

 SSOs we
 as  shown 
nd FynT‐S

mmunorea
 cells,  sug
 with FynB
25‐35) trea

 FynB‐SS
s effective
sion,  for b
 of AD. On

to 

alth Duke‐NUS Scie

witching 
ol for Alzh

 Lee Ching

ospital 

inase  is a 
d that upr
und with 
chinery m
  s to asses
g alternativ

c  splicing
are  as  the
dent  FynT
native spl
y rat neuro
atment. 

re  low  in 
 by FynB‐
SSOs indu
activity  o
gesting  th
B‐SSOs pr
atment. 

Os  and  F
ely. FynB‐
 better und
n the othe
specific 

entific Congress 2

  Oligonuc
eimer's D

g Li, Low Y

 potentia
regulation
 decreased
may  induc
ss whethe
ve splicing

  enhance
e  target  s
T‐SSOs.  S
ice switch
ons to mo

 cytotoxic
‐SSOs  ind
uced FynT
of  autoph
hat FynT 
resented a

ynT‐SSOs
‐SSOs can
derstandi
er hand, Fy
  targe

018  •  Academic 

cleotides 
Disease Re

Ying Bei Cla

l  therapeu
n of FynT 
d FynB, su
e  splicing
r Splice‐S
g of Fyn to

ers  and  si
  sequences
  SSOs wer
hing in tra
nitor the i

ity and ab
duced Fyn
T‐specific 
hosphoryla
 has  stron
 a higher F

s have be
n be used
ng the sig
ynT‐SSOs
t  the 

Medicine: Transla

  (SSOs) 
esearch 

ara, Tan G

utic  targe
  in neurof
uggesting
g  switch  fr
Switching 
o achieve 

ilencers  w
s  for  the 
re  first  te
ansfected 
 isoform sp

ble to  ind
nB‐specific
 exon skip
ated  Fyn
nger kinas
ynT expre

een prove
d  to gener
gnalling p
s can be s
  patho

ating Research int

  Specific 

Guet Khim 

et  for Alzh
fibrillary ta
g that dys
rom FynB
 Oligonuc
 desirable

were  first 
 design of
ested  for 
 cells. Sel
pecific rol

uce altern
c exon  sk
pping to fa
n  was  de
se activity
ession we

n  to  indu
rate neuro
pathways 
erved as a
ogenic 

to Clinical Practice

  for  Mod

 Michelle 

heimer’s d
angle bea
regulation
B  to FynT 
leotides (S
 outcome

  identified
f  3  indepe
  cytotoxic
ected SSO
e of Fyn in

native spl
kipping  to
avour FynB
etected  i
y. Primary
re more s

uce  splice 
ons with 
  in associa
 a potentia

FynT 

e   

dulating 

 

 disease  (A
aring neur
n of mutu
  in AD br
  SSOs) can
es. 

d  by  Hum
endent Fy
ity  and  t
Os were t
  n respons

ice switch
  favour F
B express
n  FynB‐S
y  rat neur
  usceptible

  switching
 predomin
ated with 
al therape

in  A

  

Fyn 

AD). 
rons 
ually 
rain. 
n be 

man 
ynB‐
heir 
hen 
e to 

hing 
ynT 
ion. 
SSO 
rons 
e to 

g of 
nant 
 the 
utic 
AD.


