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29SV JA C57/BL6 HIIRELIINIDE ERINEVAD STRESSIGA
TOIMETULEKU STRATEEGIAD - VIITED KAITUMUSLIKEST,
FARMAKOLOOGILISTEST, METABOLOOMIKA JA
GEENIEKSPRESSIOONI UURINGUTEST

12. jaanuaril 2023 kaitses Jane Varul
neuroteaduse filosoofiadoktori
vditekirja ,29Sv ja C57/BI6 hiirelii-
nide erinevad stressiga toimetuleku
strateegiad - viited kditumuslikest,
farmakoloogilistest, metaboloomika
ja geeniekspressiooni uuringutest”
(Different stress coping strategies of
129Sv and C57/Bl6 mouse strains -
evidence from behavioural, phar-
macological, metabolomics and gene
expression studies).

Viéitekirja juhendajad olid
professor Eero Vasar Tartu Ulikooli
bio- ja siirdemeditsiini instituudist,
kaasprofessor Mari-Anne Philips
Tartu Ulikooli bio- ja siirdemedit-
siini instituudi fiisioloogia osakon-
nast ning teadur Jiirgen Innos Tartu
Ulikooli bio- ja siirdemeditsiini
instituudist. Oponeeris doktor Silvia
Mandillo Rooma Rakubioloogia ja
Biokeemia Instituudi kditumis- ja
neurobioloogia laborist.

Prekliinilistes uuringutes on
koige laialdasemalt kasutatav mudel-
organism laborihiir (Mus musculus
domesticus). Pdhjuseks on asjaolu, et
hiired on inimestega geneetiliselt
ja bioloogiliselt piisavalt sarnased.
Kodige levinumad hiireliinid biome-
ditsiinilistes uuringutes on C57/Bl6
(BI6) ja 129Sv. Doktoritods on antud
tilevaade kahe hiireliini - 129Sv ja

Bl6 - erinevustest, et aidata tead-
lastel paremini valida konkreetse
uurimisiilesande lahendamiseks
vajalikku hiireliini.

Kditumiskatsed nditasid
Bl6-hiirte suuremat liikumisaktiiv-
sust. Seejdrel vaadeldi iihekordse ja
korduva amfetamiini manustamise
moju liikumisaktiivsusele. Amfeta-
miini rakendatakse prekliinilistes
uuringutes psiihhootiliste seisun-
dite alusmehhanismide uurimise
vahendina. Tulemusena leiti, et
Bl6-hiired, kes said amfetamiini
thekordselt, liikusid vorreldes
129Sv-hiirtega palju rohkem.
Korduv amfetamiini manusta-
mine suurendas liikumisaktiivsust
palju enam 129Sv-liinis. Tdsi, mitte
koigil 129Sv-hiirtel, sest pooltel
grupi loomadel jdi labitud distants
samale tasemele thekordse manus-
tamisega. Ka inimpopulatsioonis
ilmneb sarnane mdju erinevus -
osal tekib amfetamiini vbimsama
analoogi metamfetamiini mojul
soltuvus, teistel aga kujuneb raske
psiithhoos.

Metaboloomika uuringud
nditasid, et Bl6-hiirtel on motoorse
testiga kohanemisel eelkdige akti-
veerunud suhkrutega seotud meta-
bolismirajad, kuid 129Sv-hiirtel
domineeris rasvade metabolism.

F

Arvestades hiirte kditumus-
likku reageerimist amfetamiinile
ja geeniekspressiooni tulemusi, voib
jareldada, et Bl6-hiirte ajustruktuu-
rides on dopaminergilise stisteemi
aktiivsus suurem kui 129Sv-hiirtel.
Valguekspressiooni uuringute pohjal
voivad EGF, ERBB1 ja GRIN1 olla need
otsmikukoore biomarkerid, mis
on seotud parema kohanemisega
Bl6-hiirtel.

Kokkuvottes voib viita, et
Bl6-hiireliin nédib olevat sobivam
uimastiséltuvuse mehhanismide
uurimiseks ning 129Sv-hiireliin
pakub paremaid voimalusi depres-
siooni- ja psiihhoosilaadsete seisun-
dite selgitamiseks.
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