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Samice myszy z deficytem receptora estrogenowego [ (ERP) charakteryzuja
si¢ zwigkszonym niepokojem 1 nasilonymi reakcjami lekowymi. Lek powstaje przede
wszystkim w ciele migdatowatym, ktore generuje i reguluje wszelkie zachowania emocjonalne
u zwierzat. Aktywnos$¢ neurondw projekcyjnych (glutaminergicznych) tego regionu mézgowia,
wyzwalajacych emocje jest stale hamowana przez interneurony GABAergiczne, co prowadzi
do rownowagi pomiedzy procesami pobudzenia i hamowania. Wiadomo jednak, ze w ciele
migdalowatym samic myszy z deficytem ERP przekaznictwo GABAergiczne jest obnizone.
Ponadto, cialo migdatowate jest silnie modulowane przez uktady: dopaminergiczny
i cholinergiczny, ktore aktywuja zarowno neurony glutaminergiczne, jak i GABAergiczne,
a tym samym majg znaczacy wpltyw na pobudzajaco-hamujacg rownowage w tej strukturze.
Bioragc pod uwage przedstawione dane, celem niniejszej rozprawy bylto okre$lenie zmian
ilosciowych w populacji neurondéw tworzacych poszczegodlne jadra ciala migdatowatego
oraz okreslenie zmian iloSciowych markerow uktadu GABAergiczego, dopaminergicznego
1 cholinergicznego w tych strukturach u samic myszy z deficytem ERP. PowyzZsze oznaczenia
zostaly wykonane z wykorzystaniem metod immunohistochemicznych i zautomatyzowanej
analizy skanow liniowych. Uzyskane wyniki wykazaty znaczaca redukcje liczby komorek
nerwowych we wszystkich gtéwnych jadrach ciala migdatlowatego u samic myszy z deficytem
ERB, ktorym towarzyszyt istotnie wyzszy poziom ekspresji astrocytow w szczegolnosci
w jadrze przysrodkowym, podstawno-przysrodkowym 1 korowym. Ponadto, w ciele
migdalowatym myszy z deficytem ERP liczba komorek nerwowych wykazujacych ekspresje
kalbindyny (CB) byta obnizona w poréwnaniu do tej obserwowanej u myszy typu dzikiego,
podczas gdy ekspresja pozostatych markerow GABAergicznych, tj. parwalbuminy (PV),
kalretyniny (CR), somatostatyny (SOM), receptora kwasu y-aminomastowego
typu A z podjednostkg al (GABAA1) oraz pecherzykowego transportera GABA (VGAT)

utrzymywata si¢ na niezmienionym poziomie. W odniesieniu do markeréw dopaminergicznych



wykazano istotny wzrost poziomu ekspresji hydroksylazy tyrozynowej (TH), transportera
dopaminy (DAT) i receptora dopaminergicznego D2-podobnego (DA2) we wszystkich
analizowanych jadrach ciata migdatowatego samic myszy z deficytem ERp. Z kolei, poziom
ekspresji struktur wykazujgcych immunoreaktywno$¢ wobec receptora dopaminergicznego
D1-podobnego (DA:1) byt porownywalny w obu badanych grupach. Podobne obserwacje
odnotowano rowniez w odniesieniu do niektérych markerow cholinergicznych
tj. acetylocholinoesterazy (AChE) i pecherzykowego transportera acetylocholiny (VAChHT).
Dalsze analizy markeréw cholinergicznych wykazaty istotny wzrost liczby komorek
nerwowych, w jadrach ciata migdatowatego samic myszy z deficytem ERP, zawierajacych
receptory cholinergiczne tj. receptor muskarynowy acetylocholiny typu 1 (AChRwmz1) i receptor
nikotynowy acetylocholiny alfa-7 (AChR.7) w poréwnaniu z myszami typu dzikiego.
Przeprowadzone badania wykazaty nieprawidlowosci w charakterze i wzorze dystrybucji
glownych markerow uktadu GABAergicznego, dopaminergicznego i cholinergicznego.
Przyjmuje si¢, ze obserwowane zmiany prowadza, badz sg efektem zaburzonej sygnalizacji,
ktéra z kolei moze zmieniaé plastycznos$¢ synaptyczng ciata migdatowatego u badanych samic
myszy. W dalszej konsekwencji, zmiany w obrebie tych populacji neuronalnych moga
prowadzi¢ do powstawania zaburzen lekowych. Jednak doktadne okreslenie roli ERf

w zachowaniach zwigzanych z lgkiem w tym procesie wymaga dalszych badan.



