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CIRKADIAN RITMUS VIZSGALATA KCNQ4 EGEREKEN

A KCNQ4 fehérje egy ioncsatorna-alegység, ami az M-dramert felelgg
Kaliumesatorndkat hozza 1étre. A kozponti idegrendszeren beliil sajatos eloszlay
mutat az expresszidja: az agytorzsi hallépélya és a retikularis aktivacios rendsze;
(RAS) magjaiban fordul el6. A KCNQ4 domindns negativ muticidja felelss 4
DFNA2 nevii human megbetegedésért, ami mintegy 60 dB hallascsokkenéssel j4,
Ez a fehérjét szintén expresszalé cochlearis kiils6 szdrsejtek degeneracidjanak 5
kovetkezménye. Annak ellenére, hogy a kdzponti idegrendszerben is el6fordul 5
fehérje, ehhez kothetd fenotipusos valtozast eddig nem irtak le. A RAS magjaiban
megfigyelhetd expresszio vezetett arra a kérdésre, hogy ezen fehérje hidnya okoz-¢
eltéréseket a kisérleti 4llatok cirkadian ritmuséaban.

Kisérleteimhez 4-6 hetes KCNQ4 knockout egereket és vad tipust alomtarsaikat
hasznéltam. Az allatokat elvalasztés utdn az "activity wheel" tesztben hasznaltuk
fel, ahol az éllat egy kereket forgat, €s szamitogép rogziti a kerék forgasanak
idBbeliségét és a kisérleti dllat 4ltal futott tavolségot. A kisérlet elsd felében az
allatokat 6-6 Ordnként valtakozd vilagos-s6tét periddusokban tartottuk, majd tobbj
napon 4t kizardlag sotétségben. A vad tipusu allatok esetében a vildgos-sotét
periédusokrol teljes sotétségre véltas utdn, varakozasunknak megfeleléen a periddus
12 6rardl 10,5 + 2,4 6rara csokkent. Ezzel szemben, KCNQ4 knockout allatokban
18,1 + 3,9 6rara novekedett. Mindkét genotipusu egér aktivabbnak bizonyult a
teljesen sotét periodus alatt, mint a vildgossag és sotétség valtozasai alatt, azonban
amig a vad tipusi egér 316 = 109 m-rel ndvelte meg az egy nap alatt megtett
tavolsagot, addig a KCNQ4 knockout allat 824 & 230 m-rel tett meg tobbet egy nap
alatt.
Osszefoglalasként elmondhatjuk, hogy a KCNQ4 knockout allatokban az "activity
wheel" teszt jelent6s kiilonbségeket mutatott vad tipusti alomtérsaikhoz képest
Ennek oka valdsziniileg a RAS miikodésének €s az alvas-ébrenlét ciklusoknak az
érintettsége, de nem zérhat6 ki az sem, hogy a megfigyelt jelenséghez a csatornas
alegység periférias hidnya is hozzajarul.
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