Abstrakt :

Cholin slouZzi ve vSech sav€ich buinkdch jako prekurzor pro syntézu hlavniho
membranového fosfolipidu fosfatidylcholinu a jako donor acetylovych skupin.
V cholinergnich neuronech je navic nezbytnym prekurzorem neuromediatoru
acetylcholinu. Schopnost bunék syntetizovat vlastni cholin nesta¢i pro jejich potieby a
tak musi byt vyznamna ¢ast cholinu vychytdvdna z extracelularniho prostfedi. Omezeni
dostupnosti cholinu v mozku vede specificky k oslabovani funkce cholinergnich neuronti
a obecné k poruchdm obnovovani membran u vSech bunék. Poruchy funkce cholinergni
signalizace a souvisejici nervové ¢innosti jsou charakteristické pro Alzheimerovu nemoc.

Cilem této prace bylo zjistit zda u mysiho modelu Alzheimerovy nemoci
APP*™/PS1dE9 dochédzi ke zméndm genové exprese vysokoafinitnich cholinergnich
prenasect. Byla stanovena exprese specifického cholinergniho vysokoafinitniho
pienasece cholinu CHTI, ktery dopravuje cholin pro syntézu acetylcholinu a
predpoklddaného vysokoafinitniho ptenaSece cholinu CTLI1, ktery se vyskytuje obecné
ve vSech buiikdch a souvisi s doddvkou cholinu pro syntézu fosfolipidid. V mozkové kiire
5-6 meésicti starych mysi nebyly v expresi obou gend pii srovndni s kontrolami ze
stejného vrhu zjistény Zadné zmény ani na trovni mRNA (kvantitativni PCR) ani trovni
proteinu (Western blot spojeny s detekci protilaitkami). Tyto vysledky ukazuji, Ze
pozorované snizeni stimulovaného uvoliiovani acetylcholinu vtomto véku neni

zpusobené sniZenou expresi téchto cholinovych transportéri.
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