A kolinerg-GABAerg kotranszmisszio viselkedésben betoltott szerepe

A negativ tapasztalatok emlékének felidézése nélkiilozhetetlen a tuléléshez, de a folyamat
hibas miikodése hangulati zavarokhoz vagy szellemi leépiiléshez vezethet. Ahhoz, hogy
megértsiik ezeket az agyi folyamatokat, meg kell érteniink a rendszer alapjaul szolgalo
idegsejtek kapcsolatrendszerét, fel kell ismerniink tipusaikat, és hogy aktivalasuk vagy
gatlasuk hogyan valtoztatja meg az allatok viselkedését. Bar a memdriafolyamatokat
klasszikusan magasabb agyi miikodésnek tekintik, a mar publikalt és el6zetes felfedezéseink
szerint az als6bb agyi régidk tobb sejtpopulacidja is jelentds befolyassal bir a negativ emlékek
kialakuldsdra. Munkank soran bizonyitani szeretnénk, hogy a memoéria kialakulasahoz
szlikségesek az evolucidsan Gsibb agyi tertiletekrdl érkezd informaciok is. Meg szeretnénk
mutatni, hogy az el6agyban az acetilkolin nev{i ingeriletatvivé anyagot iiritd sejtekbdl egy
masik, gatlo jelatvivé anyag, a gamma-aminovajsav (GABA) felszabadulasanak a csokkenése
sulyosan karositja a félelem emlékének kioltédasat, igy ez lehet a stresszhez kapcsolédé és
szorongasos megbetegedések egyik mechanizmusa is. Célunk megérteni, hogy ezek az
idegpalyak miként szabalyozzak a félelmi memoria visszahivasat, mivel azok a kiilonb6z6
hangulatzavarok kezelésének Ujgeneracios gyogyszercélpontjai lehetnek.

A Kkisérletekhez egy génmoddositott egértorzset hasznalunk fel, melynek agyi allomanyaba egy
specialis, ugyanakkor artalmatlan palyajel6l6 virust adunk be, ezzel szelektiven megjeldlve
az acetilkolint Uurit6 idegsejteket, valamint az agykéregbe tart6 rostjaikat. Optikai szal és
elektroda agyi beiiltetésével szeretnénk mesterségesen befolyasolni ezeknek a sejteknek a
miikodését, valamint mérni annak hatasat. Az allatokat mélyaltatasba helyezve, mitéti
beavatkozas soran juttatjuk ezeket az anyagokat, illetve berendezéseket a megfelel6
agyteriiletre, a tulélési idot kovetéen pedig szintén mélyaltatas el6zi meg az allatok
feldldozasat. Kisérleteinkhez 0sszesen nem tobb, mint 160 allatot terveziink felhasznalni,
melybdl 40 allat mérsékelt (virusbeadas), 20 allat pedig silyos mindsitésli beavatkozason
(optikai szal és elektrdd betiltetés) esik at, mig 100 allaton viselkedési teszteket végziink,
mindenfajta m{itéti beavatkozas nélkiil. A kisérletek végén



az allatok agyszovetén tobbféle anatémiai vizsgalatot végziink, ezaltal is csokkentve a
hasznalt allatszamot. Statisztikai m6dszerekkel hatarozzuk meg az eredmények
értékelésére még elegendd, minimalis kisérleti allatszamot. A tervezett kisérletes munkat
maximalis allatorvosi felligyelet mellett végezziik és az allatok szdmara minimalizaljuk a
diszkomfort érzetet. A beavatkozasokat a szakma szabalyait kdvetve, gyakorlott személyek
végezik. Az allatokat a kisérlet el6tt, alatt és utan is gondos megfigyelés alatt tartjuk. Az
allatok mozgékonysagat, étvagyat, és szemeit figyeljiik, amikor megallapitjuk, rendben
felépiiltek-e egy-egy beavatkozas vagy kisérlet utan, mindenfajta allapotromlas nélkiil.
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