Kokkuvote

Organotiipsete IGigukultuuride katseslisteemi kasutatakse neurobioloogia valdkonnas nii
elektrofiisioloogia, farmakoloogia, neurogeneesi kui ka neurodegeneratsiooni uuringutes — see
katsesiisteem on mitmekilgsete omadustega, tagades kontrolli rakuvéliste tingimuste ile,
vOimaldades ligipddsetavuse tootlustele ning samas imiteerides koelist keskkonda oluliselt paremini
vorreldes dissotsieeritud primaarkultuuridega.

Organotiipsete I16igukultuuride valmistamiseks on vélja t66tatud erinevaid meetodeid ja protokolle,
millest levinumateks tehnikateks on rull-katsuti meetod, selle edasiarendus poolldbilaskvate
membraanide ndol ja vabalt s66tmes kultiveerimine. Léigukultuuri mudelid oleksid téhusad aktiivsus-
sOltuva transkriptsiooni ja valgusiinteesi uurimiseks ning voiksid rakendust leida ka molekulaarse
neurobioloogia ja neuron-astrotsiiit interaktsioonide tooriihmades. Sellest tulenevalt oli t60
eesmargiks leida sobilikud tingimused roti ajukoore ja hipokampuse organotiilpsete [dikude
kultiveerimiseks, et uurida aktiivsus-soltuvat transkriptsiooni ja maarata valgusiinteesi aktiivsust.

T66 tulemustest ilmnes, et viirusvektoritega GFP reportervalgu ekspresseerimine |8igukultuurides oli
edukas nii neuronites kui ka astrotsiitides. Lisaks viitab see koeldikude elujdulisusele antud
tingimustes. Aktiivsus-soltuvate geenide BDNF ja c-Fos indutseerimine Onnestus k&ige paremini
vastslindinud roti ajukoore |Gikudes teisel kultiveerimise pdeval teostatud to6tluse jargselt. Kaks pdeva
kultiveeritud koe puhul on tdendoline, et neuronid on todtlusele vastuvotlikud tanu stinaptilisele
reorganisatsioonile. Slinnieelsete rottide akuutsete ajukoore I6ikude madalad mRNA
induktsioonitasemed viitavad geenide madalale reguleeritavusele kaaliumkloriidi depolarisatsiooni
mojul, ent akuutne to6tlus vois olla ebatdhus, sest |6ikude valmistamine omaette pohjustab juba
geenide basaaltasemete tousu. Aktiivsus-séltuva transkriptsiooni uurimiseks teostatud katsetest olid
edukaimad need, kus organotiilipsete IGikude kultiveerimiseks oli kasutatud poollabilaskvaid
membraane, alternatiivina vabalt so6tmes kasvatamisele.

Valgusiinteesi aktiivsuse uurimiseks teostatud puromitsiinmargistamise eksperimendid kuuepdevaste
rottide hipokampuse IGigukultuuridega olid viljakaimad, demonstreerides produktiivset valgusiinteesi
ja korget puromiitsiini valkudesse inkorporeerumise madra. Samuti oli antud katseslisteemis
funktsionaalne puromitsiini inaktiveeriv PAT ensiim, mis vdhendas margatavalt valkude
puromditsinlleerimise maara.

Antud t60 tulemusena selgitati valja peamised tingimused edukate aktiivsus-sdltuva transkriptsiooni
ja wvalgusiinteesi aktiivsuse uuringute teostamiseks organotilpsete |Gikude katsesiisteemis.
Eksperimentide kordamine suurema valimiga on aga vajalik varieeruvuse minimeerimiseks ning t60
edasiarendusena oleks oluline organotiilipsete I16ikudega labi viia ka elumuse anallitise, et kinnitada
antud t60s saadud tulemusi.
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