A kolinerg neuronok p75 receptoranak szerepe az 6sztradiol indukalta kolinerg
neuroprotekcioban BA neurotoxicitast kovetéen in vivo

A projekt nem szakmai jellegli 0sszefoglaloja

Az Alzheimer-kor egy lassan kialakulo, az emlékezdkepesség hanyatlasidval, szocialis
viselkedési problémakkal és az altalinos gondolkodas besziikiilésével jaro betegség amely
komoly egészségiigyl problémat jelent Magyarorszagon €s az egész vilagon. A felmérések
szerint 2016-ban viligszerte 44 millidan, foként idosek szenvednek ebben a betegségben.
Alzheimer korban szenvedd betegek kdrképében kozds, hogy bizonyos, az un. kolinerg
1degsejtek €s ezek nyulvanyai elpusziulnak az agyban, €s ez az intellektus besziikiiléschez
€s sulyos memoria problémakhoz wezet A betegek idegsziveteiben kimufathatd egy
rendellenes térszerkezetii fehérje, amely képes kotodmi a kolinerg idegsejteken 1€vo p75
nevii fehéréhez, igy akfivalva azt Ez elindit egy folyamatot a sejtben, ami a sejt
pusztulasihoz vezet.

A ndi nemi hormon az Gsztrogeén jelentds sejfvédd hatassal rendelkezik, azonban a
mechanizmus kevéssé ismert Kisérleteinkben arra keressilk a walaszt, hogy a pl5
receptornak és jelatvitell utvonalinak milyen szerepe van az Gsztrogeén idegsejt védo
hatisaban Ehhez olyan egereket hasznalunk, amelveknek a kolinerg tipusu idegsejtjel
rendelkeznek, illetve nem rendelkernek p75 receptorral Az Alzheimer-kort a kdros
fehérge kizponti idegrendszerbe juitatisival modellezziik Az Osztrogent bor ala
mjektalassal juttatjuk be az egerek szervezetebe.

Szovettani vizsgalatoklal és viselkedes tesztekkel vizsgaljuk, hogy milven kiilonbség
adodik a p75 receptorral rendelkezd €5 a nem rendelkezd egerek kozdtt. Az
eredmenyekbol kivetkeztethetiink arra, hogy a kolinerg idegsejteken lévd p73-Gs
receptorok milyen szereppel rendelkeznek az Gsztrogen kolinerg idegsejtekore gyakorolt
vedbhatasaiban. Vizsgalataink eredmeényei fontos tampontot adhatnak a j6vo Alrheimer
keor terapiajaban.

Eutatasunk soran a kdzponti idegrendszert vizsgaljuk, amelvet bonyolultsaga miatt
nem lehet sejttenyészeten vizsgdlni, csak €16 dllaton, de az alaposan megtervezett kisérleti
munkival, az Allatok standard korilmeények kozoth tartasaval kifinomult mérési
modszerek alkalmazdsaval biztositjuk a felhaszndlt allatok szamanak csfkkenteését és
kiméletes felhasznalasat kisérleteink soran. Az 5 évre tervezeft kisérleteinkben Gsszesen
243 db egeret terveziink felhasznalnd.



