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Uus teadusdoktor Aleksandr Bregin

LIMBILISE SUSTEEMIGA SEOTUD MEMBRAANVALGU
(LSAMP) VALJALULITAMISEGA SEOTUD MUUTUSED
HIIRTE EMOTSIONAALSES KAITUMISES - LAHENEMISVIIS
NEUROPSUHHIAATRILISTE HAIGUSTE PAREMAKS

MOISTMISEKS

28. septembril 2022 kaitses Alek-
sandr Bregin neuroteaduse filo-
soofiadoktori viitekirja ,Limbilise
siisteemiga seotud membraan-
valgu (Lsamp) valjaliilitamisega
seotud muutused hiirte emotsio-
naalses kditumises - ldhenemisviis
neuropsiithhiaatriliste haiguste
paremaks moéistmiseks.” (Alterations
of emotional behaviour induced by
the genetic invalidation of the limbic
system associated membrane protein
(Lsamp) - potential implications for
neuropsychiatric disorders).
Juhendajad olid kaasprofessor
Mari-Anne Philips Tartu Ulikooli
meditsiiniteaduste valdkonna bio- ja
siirdemeditsiini instituudi fiisio-
loogia osakonnast, professor Eero
Vasar Tartu Ulikooli meditsiini-
teaduste valdkonna bio- ja siirde-
meditsiini instituudi fiisioloogia
osakonnast ning arst-resident Jiirgen
Innos Tartu Ulikooli psiihhiaatria-
kliinikust. Oponeeris juhtivteadur
dr Liga Zvejniece Lati Orgaanilise
Siinteesi Instituudi farmatseutilise
farmakoloogia laboratooriumist.
Raku pinna neuraalsed adhesioo-
nivalgud koordineerivad neuriitide
vialjakasvu, mis on aju struktuuri ja
kditumisprotsesside digeks vilja-
arenemiseks ddrmiselt oluline.
T606s uuriti, millist méju avaldavad

hiire kditumisele ja sellega seotud
biokeemilistele korrelaatidele kaks
aju plastilisusega seotud IgLON
perekonna neuraalset adhesioo-
nimolekuli - limbilise slisteemiga
seotud membraanivalk (Lsamp) ja
selle seondumispartner neurotri-
miin (Ntm).

Doktorit6os anti esmalt {ilevaade
Ntm-puudulikkusega (Ntm-/-) hiire
kditumuslikust profiilist. Ntm-/-
hiirtel esineb emotsionaalse dppi-
mise hdire ning kahe kdnealuse
hiireliini ainsaks kattuvaks feno-
tllbiks oli vihenenud tundlikkus
d-amfetamiini liikumisaktiivsust
stimuleeriva toime suhtes. Lsamp-/-
hiirtel esines suurenenud tund-
likkus kokaiini ja morfiini liiku-
misaktiivsust stimuleeriva toime
suhtes ning samuti tlitundlikkus
GABA modulaatorite sedatiivse ja
lihaseid 166gastava toime suhtes.
Estsitalopraami krooniline manus-
tamine suurendas oluliselt metsikut
tlitipi (+/+) hiirte tildist aktiivsust
ja Lsamp-/- uudistamisaktiiv-
sust ning suunas Lsamp-/- hiirte
suurenenud serotoniini (5-HT)
kdibe +/+ hiirtega samale tasemele.
Seega, Lsamp voib avaldada olulist
moju 5-HT-stisteemi stinapside
talitlusele ning 5-HT-siisteem voib
olla Lsamp-/- hiirte kditumises
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esinevate drevuse ja sotsiaalsusega
seotud muutuste neurokeemiliseks
vahendajaks.

Kiditumiskatsed niitasid, et kui
lulitada korraga vélja nii Lsamp kui
ka Ntm geen (topeltmutandid), siis
moned Lsamp-/- ja Ntm-/- hiirte
juures ilmnenud efektid (ujumis-
kiiruse vihenemine ja liikumis-
aktiivsuse suurenemine) vdéimen-
duvad ning see viitab Lsamp ja
Ntm geenide interaktsioonidele.
Sarnast interaktsiooni kinnitavad
ka rakukultuuri katsed.

Kokkuvotteks, doktoritoos leiti, et
Lsamp koos oma seondumispartneri
Ntm-iga osaleb mitmete kditumuslike
kohanemisreaktsioonide aluseks
olevate virgatsainesiisteemide (dopa-
miini, serotoniin, gamma-aminovoi-
hape) aktiivsuse moduleerimises.
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