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Tiivistelmda — Referat — Abstract

Synaptisella plastisuudella tarkoitetaan ulkoisen drsykkeen aiheuttamia hermosolujen
funktionaalisia ja rakenteellisia muutoksia. Plastisuus liittyy kiintedsti aivojen kehittymiseen,
vammoista parantumiseen sekd oppiseen ja muistiin. Pitkikestoinen synaptisen tehokkuuden
kasvu (LTP) on aktiivisuuteen perustuva kokeellinen malli, jolla pyritéin selvittdiméén
oppimiseen ja muistiin liittyvid mekanismeja. LTP:n uskotaan osallistuvan synaptisten
yhteyksien muokkaamiseen seki kehittyvissi ettd aikuisessa hermostossa.

Hippokampus on selkérankaisilla isojen aivojen alapinnalla sijaitseva rakenne, joka
todennikéisesti vastaa tiedon tallentamisesta pitkikestoiseen muotoon. Hippokampuksen
rakenne tiedetdén tarkoin, jolloin LTP voidaan indusoida hippokampusleikkeessd haluttuun
synapsiin. LTP indusoidaan tavallisimmin korkeataajuisella sahkdérsytykselld. Se saa aikaan
kalsium virran N-metyyli-D-aspartaatti NMDA)- tyyppisten glutamaattireseptorien ldpi
postsynaptisen solun sytoplasmaan. Kohonnut kalsium konsentraatio kdynnistad
sytoplasmasssa useita signaalinvélitysreittejd, joista aiheutuu LTP. Kuitenkin, mekanismit,
jotka vastaavat pitkikestoisista muutoksista synapsien tehokkuudessa, ovat vield huonosti
ymmiérrettyji.

Téssd tyossd on tarkasteltu solunulkoisten tekjoiden: vilittdjaainereseptorien, neurotrofiinien ja
soluadheesiomolekyylien osuutta LTP:n induktiossa ja yllapidossa hippokampuksessa. Ndma
tekijét ovat vilttimattomis LTP:hen liittyvien solu- ja molekyylitason muutosten toteuttajia.
Eris tillainen solunulkoinen, plastisuuteen liittyva tekijd on hepariiniin sitoutuva,
hermosolujen ulokekasvua edistiivé proteiini, HB-GAM. Sitii esiintyy yleisesti perinataalisen
rotan aivoissa, mutta aikuisissa sen ekspressio on rajoittunut alueille, jotka ovat kykenevid
plastisiin muutoksiin.

Kokeellisessa osassa etsittiin HB-GAM:iin assosioituvia komponentteja aikuisen rotan
hippokampuksesta. HB-GAM- affiniteettikromatografialla eristettiin transmembraaninen
heparaanisulfaattiproteoglykaani N-syndekaani. N-syndekaani on eristetty alunperin
perinataalisen rotan aivoista, jossa sen on todettu toimivan HB-GAM- reseptorina. HB-GAM-
affiniteettimatriksista NaCl- gradientissa samoihin fraktioihin N-syndekaanin liséksi
eluoituivat sytoplasmiset proteiinit fyn ja kortaktiini. Tam#n perusteella aikuisen rotan
hippokampuksessa N-syndekaanin vilittimien viestien kuljetukseen saattaa liitty4d src-
signaalinvilityssysteemi. Syndekaaniperheen proteoglykaanien on aiemmin uskottu ldhinna
sitovan solunulkoisia tekijoitd ja toimivan ko-reseptoreina signaalia vilittaville reseptoreille.
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