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ISIN UMUMI XARAKTERISTIKASI

Moévzunun aktualligi.Yaddas izlorinin yazilmasi va saxlanilmasi
mexanizmlorinin aydinlagdirilmas1 miiasir neyrobiologiyanin on aktual
problemlarindan biridir. Bu istiqgamatds ¢oxsayl todgiqatlar aparilmis vo o
climlodon bir qrup todqiqatlar yeni davraniglarin formalagmasi zamant sinir
hiiceyralorinde genetik aparatin aktivliyinin yoxlanilmasi ve hamin
hiiceyrolordo  ziilal  sintezinde  olan  aktivliyin  aragdirilmasina
yonoldilmisdir. Homg¢inin miixtolif modellordo aparilan todqigatlarda
miayyan edilmisdir ki, farqli tobisto malik olan miisbat vo manfi amillarin
tosiri ilo mohkomlondirilon yaddasin formalagdirilmasi zamani mRNT
molekullarinin vo morkozi sinir sistemi ziilallariin sintezindo siirotlonmao
miisahido edilir (Stevens, 1994; Inda, 2005; Stollhoff, 2009). Yuxarida
geyd edilon naticalorlo yanast miioyyon edilmisdir ki, tolimlordon avval
RNT sintezinin inhibitorlarinin (8-azaquanin, aktinomisin D) vo ziilal
sintezinin inhibitorlarinin (anizomisin, puromisin, sikloheksimid) heyvan-
larin orqanizmins yeridilmosindon sonra yaddas izlorinin saxlanilmasi
prosesi pozulur (Hernandez, 2002; Jonkman , 2011;Ren, 2013).

Son zamanlarda beyinin spesifik ziilallar1 olan S-100, 14-3-2,
tubulin, ependiminlor, xromatinin qeyri-histon ziilallar1 vo digor ziilallar
askar edilmigdir (Moore, 1965; Calissano, 1969; Cmepunncka, 1976; Hof-
fmann, 1994). Gostorilon ziilallarin sinir hiiceyralorindaki rollarini daqiq
miloyyonlosdirmok ii¢lin homin ziilallarin hor birino garst monospesifik
antitellor alinmigdir, hansilarn ki, beyindaxili yeridon zaman segici olaraq
hadof ziilallarin1 blokada etmis vo onlarm normal funksiyalarmi dayan-
dirmisdir. Bu zaman heyvanlar miixtslif sorti-reflektor modellorde monfi vo
miisbot mohkomlondirici amillarin tesiri altinda tslimdon kegirilmisdir
(FOpkeBuu, Ilonmeraes, 1982). Aydin olmusdur ki, beyinin spesifik ziilal-
larinin oksariyyetinin aktivliyinin blokada olunmasindan sonra yaddas
izlorinin formalagmasi prosesi pozulur.

Digor todqgiqatlarda miixtolif neyrotransmitterlorin beyinds gedon
proseslords istiraki aragdirilmigdir. Son illords bag beyinds serotoninergik
sistemin c¢oxsayli anadangslmo vo gqazanilmis davramis proseslorinde
istirakin1 siibut edon kifayot qodor todqiqatlar aparilmigdir. Miixtolif
davranis modellorinds aparilmis todqiqatlarda gostorilmisdir ki, serotonin
gqazanilmis davranig formalarinin yaranmasinda ¢ox miihiim rol oynayir.
Askar edilmisdir ki, istor manfi, istorso do miisbat amillarin tosiri ilo sorti-
reflektor modellards aparilan tadqiqatlar zamani tacriibs heyvanlarmin bag
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beyinlorindo serotoninin saviyyosinin siini sokildo azaldilmasi noticosindo
yaddas izlarinin konsolidasiyasi prosesi pozulur. Serotoninin anadangalma
va qazanilmig davranig formalarimin oamals golmasing tesirinden danisdiqda
asas diqgeatcakici magam odur ki, serotoninin uzunmiiddatli tasiri bas beyin
hiiceyralarinin genetik aparatina tasirlo noticalonir. Bazi elmi monbalords
gostorilmisdir ki, uzunmiiddstli sensitizasiya, apliziyanin neyronlarina
dofalarla serotonin aplikasiyasi qisamiiddatli sensitizasiyadan forqli olaraq
sinir hiiceyrolorinin genetik aparatinda doyisikliyo sobob olur (Dale N.,
1987). Bundan slava sicovullar iizerinds aparilan todqiqatlardan moalumdur
ki, serotonin genetik aparata tosir etmoklo uzunmiiddotli yaddasin
konsolidasiyasi prosesindo istirak edir (KpyrmukosP.U., 1981). Yuxarida
geyd edilonlarden bela naticoys goalmak olar ki, serotoninin uzunmiiddatli
yaddas proseslorinds istiraki birbaga serotoninin hiiceyradaxili soviyyads
funksiyalarini yerino yetiron serotonin aktivasiyali genlorin vo spesifik
ziilallarin funksional aktivliyindon asilidir.

Tadgiqat isinin magsad va vazifalori. Todqigat isinin asas moagsadi manfi
vo miisbat méhkomlondirmoe asasinda duran sorti-reflektor vardislorin va
uzunmiiddstli yaddasin yaranmasinda SMAZ-1n istirakinin arasdirilmasidir.
1. SMAZ-1n ayrilmasi, SMAZ-a qars1 immunogqlobulinlorin oldo edilmasi.
2. Monfi méhkemlonmo asasinda duran makik kamerast modelinds tolim
almis sicovullarin beyin qabiginda SMAZ-1n miqdarinin tayin edilmasi.

3. SMAZ-in tolimden oavval beyindaxili yeridilmasindon sonra mokik
kamerasinda tolim kegmis si¢ovullarda yaddas izlerinin formalagmasinin
dinamikasinin yronilmosi.

4. Miisbat mohkemlonma asasinda duran sorti-reflektor alternativ qagis
modelinds tolim almis sigovullarin beyin qabiginda SMAZ-in miqdarmin
toyin edilmasi.

5. SMAZ-in tolimdon ovvel beyindaxili yeridilmosindon sonra sorti-
reflektor alternativ qagis modelinda sicovullarda yaddas formalagmasinin
dinamikasinin dyronilmasi.

6. SMAZ-1n rekonsolidasiya proseslorinds istirakinin 6yronilmasi.
Tadqgiqatin elmi yeniliklori. Aparilan todqiqatlar noticasindo endogen ziilal
olan serotonin-modullu antikonsolidasiya ziilalinin (SMAZ) uzunmiiddotli
yaddagin formalasmasi prosesindo istiraki siibuta yetirildi. Belo ki,
yaddasin istor manfi, istorse do miisbot méhkomlondirilmasi goxdofali gorti-
reflektor modellorindo heyvanlarin beyin gqabiginin onso va tops paylarinda
bu endogen ziilalin saviyyasi asagi diismiisdiir. Oksine, ham manfi, hom do
miisbot mohkomlondirmo  goxdofali  sorti-reflektor ~ modellorinda

4



heyvanlarin beyinlorinin yan modociyino tolimdon 40 doq ovval aktiv
SMAZ-in yeridilmasindon sonra uzunmiiddatli yaddasin formalagmasi
prosesi pozulmugdur.

Rekonsolidasiya tacriibalorinds mokik kamerasi modelindo yaddas
formalagmasinin 80% meyar1 soviyyasino ¢atmis sigovullarin beyinlorino
SMAZ-in yeridilmasi formalasmis yaddasa he¢ bir pozucu tasir gostor-
momisdir.

Belaliklo, yuxarida qeyd edilonlordon aydin olur ki, SMAZ
uzunmiiddotli yaddasin formalagmasi prosesini pozan endogen ziilaldir vo
bu da yalniz yaddasin formalagmasi marholosinds dagidici tasir gdstorarok
rekonsolidasiya prosesina heg bir pozucu tasir etmir.

Dissertasiya isinin elmi va praktik ahamiyyati. Aparilmis todqiqatlar
fiziologiya, biokimya, xiisusilo do neyrofiziologiya saholori ii¢iin hom
nazari, hom do praktik cohotdon xiisusi ohomiyyat kosb edir. Alinmig
naticalor beyin hiiceyralorinin endogen ziilalinin uzunmiiddstli yaddasin
yaranmasinda dagidici tosiri oldugunu gostorir vo bu da onun osasinda
duran universal (hom musbat, hom do monfi moéhkemlondirmo gorti-
reflektor vardislari liclin) molekulyar mexanizmlorin aragdirilmasina imkan
Vverir.

SMAZ-1n rekonsolidasiya prosesino he¢ bir tosir gostormadiyi halda,
orqanizm {igiin yeni yaddas proseslorina dagidici tasiri gdstarmasi, bu iki
prosesin miixtalif molekulyar mexanizmlors asaslandigi fikrini soylomayo
imkan verir. Alinmig naticalora asason gliman etmoak olar ki, bu iki yaddas
nodviiniin tonzimlonmosi tamamilo forqli ziilallar torafindon hoyata kegirilir.

Bozi psixo-nevroloji xastaliklor vo travmalardan sonra (sizofreniya,
Alzgeymer xostoliyi, depressiya, nevrozlar, beyinin isemik xastaliklori vo
posttravmatik amneziyalar vo s.) yaddas pozgunluqglari miisahido olunur.
SMAZ-in uzunmiiddatli yaddasin formalagsmasi proseslorino dagidici
tasirini nazors alaraq, yuxarida sadalanan yaddas pozgunlugu ilo miisayat
olunan xastaliklorin patogenezinds s6zugedon endogen ziilalin istirak etdiyi
gliman edilir. Bu baximdan sadalanan xostoliklorin diagnostikasi vo
miialico-reabilitasiyast maqsadlori {igiin SMAZ-in vo ona qarsi anticisim-
lorin galacakds klinik praktikada istifads olunacagi gliman edilir.

Miidafiaya tagdim olunan dissertasiya isinin asas miiddaalari:

1. Yaddasin monfi méhkomlandirilmasi modeli olan mokik kamerasi vo
miisbot mdéhkemlondirilme modeli olan alternativ qagis kamerasinda
yaddas formalagmasinin 80% meyarina ¢atmis tacriibs qrupu si¢ovullarinin
beyin qabiglarinin tops paylarinda SMAZ-in miqdarinin kontrola nisbaton
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nozoragarpacaq doracodo asagi diismosi bu endogen ziilalin uzunmiiddatli
yaddasin formalagmasinda monfi tonzimloyici rol oynadigini gostorir.
2. Yaddasin monfi méhkomlondirilmasi modeli olan mokik kamerasi va
miisbot mdhkomlondirilmasi modeli olan alternativ qacis kamerasinda
tolimdon 40 doq avval aktiv SMAZ-1 beyin daxiline yeridib tolim apardigda
uzunmiiddatli yaddasin formalasmasi prosesi pozulur veo uzunmiiddatli
yaddag izlori yaranmir. Bu bizo SMAZ-in bir endogen ziilal olaraq
uzunmiiddotli yaddas proseslorinin qarsisini almasi funksiyasini yerino
yetirmasi xiisusiyyatine malik oldugunu sdylomaya asas verir.
3. Rekonsolidasiya tadqiqatlarinda yaddasin monfi moéhkamlondirilmasi
modeli olan mokik kamerasinda tolim alaraq yaddas formalagsmasiin 80%
meyarina ¢atmis sigovullarin beyinlorine 14 giinliik fasilodon sonra aktiv
SMAZ-n yeridilmasinin formalagmis yaddas izlorine heg bir dagidici tasir
gbOstormomasi, bu endogen ziilalin yalniz uzunmiiddstli yaddasin
formalagmasi zamani bas veron molekulyar proseslords istirak ederok
yaddag proseslorine pozucu tosir géstormaosi fikirini séylomoayo imkan verir.
Elmi tadqgiqat isinin aprobasiyasi. Dissertasiya isi asagida gostorilon
yerli vo beynalxalq konfranslarda va konqreslords miizakirs olunub.
Bceepoccuiickas koH]. ¢ MEXAYH. ydacTHeM «MeXaHW3MBl peryJIsun
(U3NOIOTUYECKAX CHCTEM OpraHW3Ma B MPOIIECCE aJaNTalud K yCIOBUSAM
cpensl», mocB. 85-metnio ocHoBaHUS MHctuTyTa (pusmonorun um. M.IL
[MaBnoBa PAH(Caunkt-IletepOypr, 7-9 nexabps 2010 rogma);GagriTalks,
13-16 October, 2010, Tbilisi, Georgia; Helipoxumudeckre mOAXOAbl K
UCCIICIOBAHNIO0  (DYHKIIMOHMPOBAHUS  MO3Tra:  MaTepualibl  HAy4IHO-
MPaKTHYECKOW KOH(EpEeHIHH C MEXIyHapOOHBIM ydacTheM. PoctoB-Ha-
Hony, 28-30 centsa0ps, 2011;Bropas MexmyHapoIHas MEXTUCIUILTHHAD-
Has KoH(pepeHmus CoBpeMEHHBIE TIPOOIEMBI CHUCTEMHOW PETYJISIHH
¢dusnonornyeckux Gpynkumity, boapym, Typuus, 22-29 utons, 2012 r;Third
National Congress of Georgian 1.Beritashvili Society of Physiologists. 26-
28 September, 2013;The 42nd Congress of the International Society of
Oncology and Biomarkers “Oncology in the Biomarker Era: Biology-
Diagnostics-Therapy” ISOBM, “Tumor Biology”, 2015;Kondepenus,
nocBsmeHHas 100-neturo akanemuka A.M. Kapaesa, baky, BI'Y, 2010;
Beynolxalq miitoxossislorin istiraki ilo Azorbaycan nevrologlarmin IV
konfransinin moaqalslorinin toplusu. Baki, 2010; Beynolxalq miitoxas-
sislorin istiraki ilo Azarbaycan fiziologlarinin V qurultaymin materiallari-
nin toplusu. Baki, 2017.



Dissertasiya materiallarinin nagri. Disssertasiya iginin materiallarina
dair 9 maqals (5 xaricda) va 9 tezis (7 xaricds) nasr olunmusdur.
Dissertasiyanin qurulusu va hacmi. Dissertasiya isi 156 sohifods kompiiter
moatninds sorh edilmis, 1 cadval va 14 sakills illustrasiya olunmusdur. Dis-
sertasiya girig, odobiyyat icmali, todqiqat materiallar1 vo istifado edilon
metodlar, soxsi tadqgigatlarin naticolari va onlarin miizakirasi, yekun nati-
calar, 276 manbadon toplanmis adobiyyat siyahisindan ibarstdir. Siyahiya
17 rus vo 259 ingilis adobiyyati daxildir.

TODQIQATIN MATERIAL VO METODLARI

Tadqiqat obyekti olaraq Vistar xattindon olan 180-200q ¢okiys malik 5-
6 aylq erkok ag sicovullardan istifado edilmisdir. Yaddasin monfi
mohkomlondirilmasi va rekonsolidasiya tadqiqatlarinin davransila slagali
olan hissosi ¢oxdafali sorti-reflektor mokik kamerasinda vo yaddasin miis-
bat mohkomlondirilmasinin davranis moarholasi ¢oxdoafali sarti-reflektor
alternativ qag¢is kamerasinda yerins yetirilmisdir.

Tadgiqatlarda ndvboti reaktivlordon vo materiallardan istifads edil-
misdir: sefadeks G-150 (“LKB”, Isveg), Freynd tam adyuvanti (“Sigma”
Almaniya), immunoloji plansetlor (“Sigma”, Almaniya), dkiiz zordab albu-
mini (“Sigma”, Almaniya), etildiamin-tetraasetat (EDTA; “Fisher Scientific
International Company”, Boyliik Britaniya), Tris-Buffer (“Aldridge”, Alma-
niya), adadovsani immunoglobulinlorine garsi qitiqotu peroksidaza ilo kon-
yuqasiya olunmus keci anticisimlori (ikincili anticisimlor;“Sigma”,
Almaniya), ortofenilendiamin substrati (“Aldridge”, Almaniya), Kumassi
R-250 parlaq mavisi (“Ferak”, Almaniya) vo.s

SMAZ okiiziin bag beynindon ayrilmigdir (Mextues, 2000). Ayrilan
ziilalimn homogenliyini miioyyon etmok iiglin qeyri-denaturasiyaedici
soraitds gedon elektroforez lisulundan istifads edilmisdir.

SMAZ-mn miqdarini tayin etmok ii¢iin dolay1r immunenzim iisulu totbiq
edilmisdir (Kertu, 1991).

Tadqiqatlarin naticalorinin statistik analizi kompiiterdo Microsoft Office
Excell-2007 proqraminda Styudent t-meyarinin totbiqi ilo aparilmisdir.

TODQIQATLARIN NOTICOLORI VO ONLARIN MUZAKIROSI

Eksperimental todgiqatlar bir ne¢o morholodo aparilmisdir. ilk ndvbado
mokik kamerasi modelindo sicovullar yaddas formalasmasinin 80%
meyarina ¢atana qador tolimdon kegirilmis va sonra onlarin beyin gqabiginda
SMAZ-mn miqdan toyin edilmisdir. Bu seriya tacriibslorde biz 180-200
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gram c¢okiyo malik 5-6 ayliq Vistar xottindon olan erkok si¢ovullardan
istifade etmigik. Bu zaman heyvanlar {i¢ qrupa boliinmiisdiir: 1) intakt
grupu, 2) aktiv kontrol qrupu, 3) tacriiba qrupu.

Intakt qrupu heyvanlari {izorinda heg bir tocriibo aparilmayib vo onlar
yalniz eksperimental qrupu heyvanlari yaddas formalagmasinin 80%
meyarina c¢atdiglari giin dekapitasiya edilarok kolla qapaglari agilmis, beyin
qabiqglarinin har iki torafli tops vo anss paylarindan 3x3 mm 6l¢iids soyulub
gotiiriilorok IEA {isulu ilo onlarmn torkibindo olan SMAZ-in miqdari
Olglilmiigdiir. Eksperimental vo aktiv kontrol qrupu heyvanlari iizorinda
mokik kamerasinda 7-8 giin orzindo tocriibslor aparilmig ve her giin
sigovullarin hamis1 ardicil olaraq 25 dofs sos vo 25 dofs elektrik impuls
qiciginin tosirine moruz qoyulmusdur. Tocriibalor hor giin eyni vaxtda, eyni
soraitds aparilmigdir. Hor giin sigovullar 6z ndmralorine uygun olan
ardicilligla tolimdon kegirilmisdir. Bu seriya tacriibslords hor qrupda
heyvanlarin say1 20 olmusdur.

Eksperimental qrupu heyvanlar tolimin ilk giinii biiziisorok kameranin
bir torafindo dururdu, sanki bu miihit onlara qorxulu tesir bagislayir vo
demok olar ki, qorxudan addim da atmirdilar. Sigovullarin hamisi geyri-
iradi olaraq sidik vo nocis ifraz edirdilor. Onlarin hamisinda qorxu,
hayacan, togvis, casqinlig, titroma, asmo, tongnoafaslik aydin sokildos
miisahids edilirdi. Bir miiddotdon sonra sigovullarin oksoriyyasti kameranin
désomasini, divarlarint vo otrafi iylomoys baslayirdilar. Qeyd etmok
lazimdir ki, bu davraniglar sicovullar kamerada sas vo elektrik impuls
qic1gmin tosirine maruz qaldigl vaxtdan avval miisahido edilmisdir. ilk sos
qicigindan sonra heyvanlarin hamisi hoyacanlanirdi, onlarda asmo, titroma
dorhal artmaga baslayir vo bunun ardinca avtomatik olaraq verilon elektrik
impuls qicig1 dosomads olan metal moftillordon si¢ovullarin ayaqlarina
tasir edirdi. Bunun tasirinden heyvanlar 6zlorini itirirdilor ve onlarda ¢oxlu
nocis vo sidik ifrazi, qeyri-iradi davraniglarin artmasi bas verirdi.
Sicovullarin ayagina elektrik impulsu vurduqda onlar siiratla qagib uzununa
tullanaraq kameranin divarlarina doyirdilor. Artiq bir ne¢o qacisdan sonra
sigovullarin bazilori hiss edirdilor ki, sasdon sonra onlar elektrik qicigi
vuracaq vo ona goro do onlar sasi esidon kimi haddindon artiq hoyacanlanir,
Ozlorini ora bura vurur, onlarda titromas, osmo, nocis vo sidik ifrazi
haddinden artiq ¢oxalirdi. Heyvanlarin bozilori artiq ilk tolim giinii 2-3-cii
sos vo elektrik qicigindan sonra mocburi olsa da digor kameraya kego
bilirdilor. Bu heyvanlar artiq 5-6-c1 elektrik impulsunun tasirinden sanki
basa diisiirdiilor ki, onlar elektrik vurduqda o dslikdon digor kameraya
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kegmok lazimdir. Bunu sos qicigmi esidon kimi heyvanlarda diksinmonin
bas vermasi vo homin anda heyvanlarin gozlorini ¢evirib digqgatlorini
kameralararas1 doliys yonsltmslorindon daha aydm gormok olurdu.
Umumiyyatlo bu tolimlords osas diggatgokon mogamlardan biri o idi ki,
tolimlorin avvalinds 10 dofa sas va elektrik impuls qicigimin tasirine moruz
qalmadan he¢ bir heyvan dork edo bilmirdi ki, sesi esidon kimi diger
kameraya kegmok lazimdir. 11k gagislarda sas signalindan sonra sicovulu an
az1 3-4 dofo elektrik impulsu vurmali idi ki, o diger kameraya kegsin, lakin
10-cu impulsdan sonra artiq bazi sicovullart hatta 1 va ya 2 dofs elektrosok
vurduqda derhal digor kameraya kegirdilor. Bozi sicovullar 16, 18, 21 va
hotta 25-ci sos qicigi zamam dork etdilor ki, bu sosdon sonra onlari
elektrogok vuracaq vo ona goéro do onlart elektrik vurmamigdan avvel
qagaraq diger kameraya kecirdilor. Bu ciir qagiglar miisbot notico olaraq
giymotlondirildi. Ilk giiniin tocriibalorinds tocriibonin ovvali ilo sonu
arasinda heyvanlarin davranis vo 0ziinli aparmasinda ciddi forqlor var idi.

Talimin ikinci giiniinds demak olar ki, ilk giinlo miigayisado yaddasin
izlori gorlinlirdii. Sanki artiq 10-cu qagisdan sonra biitiin sigovullar anlayir
vo basa diisiirdiilor ki, sos signalindan sonra onlarin ayaqlarina elektrik
qicig1 vuracaqdir, amma ¢ox giiman ki, yaddasin holo yeni yaranmaga
baslamasi, tam formalasmamasi va sanki yeni yaranan yaddasin itiliyinin
vo siirotinin asag1 olmasi oksor qacislarda sicovullara elektrik qicigi
vurmamisdan ovval gagib digor kameraya kegmoyo imkan vermirdi.

Tolimin 3-cli giliniiniin on maraqli cohatlorindon biri o idi ki, artiq
sicovullar &zlorini bu kameranmn daxilindos daha sorbast aparirdilar.
Heyvanlarin nacis vo sidik ifrazetmo hallar1 vo neqativ reaksiyalar1 ¢ox
azalmigdi. Bu giin sicovullar 9,10 vo bozon do 11 dofo sosi esidon kimi
elektrik impuls qicigindan avval qacib digor kameraya ke¢misdir. Nozoro
alsaq ki, sicovullar iimumilikds hor giin 25 dofs sas va elektrik qicigmin
tosirino moruz qalib, biz bunu orta hesabla sicovullarda bu giin yaddag
formalagmasinin 40% meyarina ¢atmasi kimi qeyds aldiq.

Dordiincii giliniin talimlori zamani sigovullar 12-13 dafs miisbat qagiglar
yerina yetirmisdir ki, bu da orta hesabla yaddas formalagsmasinin 50%
meyarina uygun golir.

Besinci tocriiba giinlindo alinmig naticalor daha yaxsi olmusdur. Belo ki,
sicovullarda nacis vo sidik ifraz1 vo neqativ horokstlor miisahids edilmo-
misdir. Baxmayaraq ki, talimin 3 vo 4-cii giinil sigovullar bir ne¢s qacisda
sos qicigindan sonra elektrik vurmamig digor kameraya kegmisdilor, lakin
onlar bunu ¢ox vaxt 6 saniyas davam edon sas qiciginin sonuncu - 6-ci
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saniyasindo elektrogsokdan ovvoal yerino yetirmiglor. Amma tolimlorin 5-ci
giinlinds isa heyvanlar sasi esidon an qagib digar kameaya kegmislar ki, bu
da onlarda yaddas formalagmasinin daha qatiyystli vo dayaniqli olmasini
gostorir. Tolimlorin bu gilinlinde sicovullar qagislart 17-18 dofs sohfsiz
yerina yetirmiglor ki, bu da orta hesabla yaddas formalasmasinin 70%
meyar1 kimi giymotlondirilir. Yerdo qalan 7-8 qagigsda iso sicovullar ilk
elektrosok vurmasindan sonra qagaraq diger kameraya kecirdilor.

Talimin 6-c1 gilinli sigovullar 18-19, 7-ci giinii iso 20 diizgiin qagis
yerina yetirmiglar. Sonuncu giin si¢covullar qagiglart daha inamli va diizgiin
yerino yetirirdilor vo bunu onlarda yaddasin daha miikemmal formalas-
masinin alamati olaraq qiymatlondirmak olar (Sakill).

100
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Fakil 1. Makik kamerasinda 7 ginlik talim zarmam vaddas  Talim
formalagmasimn dinamikasi (=200 aiinlari

Diizgin cavablain migdan (fazla)

Aktiv kontrol qrupu heyvanlari ils ds tacriibs qrupunda oldugu kimi 7-8
giin miiddstinds aktiv tolim aparilmisdir. Bu heyvanlarin da hor biri
gilindoalik 25 dofs 6 saniyo miiddotindo davam edon eyni tezlikdo vo giicdo
olan sas qiciginin vo eyni corayan siddstinds, gorginliyinde vo ritminda
olan elektrik impuls qiciginin tosirine moruz qalmigdir. Lakin buradaki asas
forq o idi ki, sos vo elektrik qiciglar1 arasinda he¢ bir assosiasiya
olmadigina goro si¢ovullarda he¢ bir uzunmiiddotli yaddas formalasa
bilmozdi, amma bu sigovullar da tolim qrupu sicovullart kimi eyni
miqdarda vo gostoriciloro malik sos vo elektrik qiciginin tasirine moaruz
galdigina goro bunlarin da beyin qabiglarinin topo vo onso paylarinda
SMAZ-in miqdart 6l¢iiliib miiqayiseo edilmoli idi. Tacriibonin 7 giinii
arzinds bu qrup si¢ovullarda heg¢ bir yaddas izi formalasmamisdir (sok1). 7
glinliik tolimdon sonra sigovullar dekapitasiya olundu vo onlarin beyin
gabiglarinin  topa vo onsa paylarindan tikelor gotiiriilorok dolay1
immunenzim analiz {sulu ilo torkiblorindeki SMAZ - m miqdan tayin
edildi.
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Mokik kamerasinda tolim ke¢mis sigovullarin beyin gabiqlarinin anso vo
topa paylarindan gotiirilmiis tikelorde SMAZ-in miqgdarmin Syranilmasi
zamani asagidaki noticalor aldo edilmisdir. Yaddas formalasmasinin 80%
meyarina ¢atmis tolim qrupu sicovullarinin beyin qabiginin tops paylarinda
SMAZ-1n miqdari aktiv kontrol qrupu heyvanlarla miiqayisads 55% asag1
diigmiisdiir. (p<0,05; Sok. 2). Onso paylarinda iso tolim qrupu
heyvanlarinda aktiv kontrola nisboton SMAZ-in miqdart 58% asag1
olmusdur (p<0,05; sok. 2).
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danmn davignasi * - p-<0.05.

Bintaktgrums EAknvkontrol qrups BOEksperm ental gropa

SMAZ-m migdars, mbzg/anl

Ikinci qrup tadqgiqatlarda mokik kamerast modelinds sigovullar yaddas
formalagmasiin 50% meyarina ¢atana qodar tolimden kegirilorok onlarin
beyin gqabiginda SMAZ-1n miqdari tayin edilmisdir. Bu zaman da heyvanlar
¢ qrupa bolinmiigdir: 1) intakt qrupu, 2) aktiv kontrol qrupu, 3)
eksperimental qrupu. Alinmig natcalor gostorir ki, yaddas formalagmasinin
50% meyarma ¢atmis sigovullarin beyin qabiginin tops paylarinda SMAZ-
mm miqdar1 aktiv kontrola nisboton 48% azaldig1 halda, bu heyvanlarin
beyin gabiqlarinin anss paylarinda demak olar ki, SMAZ-1n miqdart aktiv
kontroldan farglonmomisdir. (p<0,05).

Digor qrup tedqigatlarda ovvelcodon SMAZ sicovullarin  beynino
yeridilmis vo onlar mokik kamerasinda yaddas formalasmasinin 50%
meyarina c¢atana qodor tolimdon kegirilmigdir. Heyvanlar 3 qrupa
boliinmiisdiir. 1) passiv kontrol qrupu; 2) aktiv kontrol qrupu; 3) tocriibo
qrupu. Aktiv kontrol qrupu si¢ovullarinin beyinlorinin yan madaciklorino 5
glin olmaqgla hor giin eyni vaxtda 1.5 mg/ml konsentrasiyada 10 mkl
hacminds inaktivlesdirilmis SMAZ (su hamaminda 55°C, 35 doq)
yeridilmisdir. Bunun ardinca bu heyvanlarla 40 doqiqoden sonra passiv
kontrol qrupu heyvanlar ilo eyni qaydada (25 sos vo 25 elektrosok) mokik
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kamerasinda tolim aparilmisdir. Tocriiba qrupu sicovullarinin beyinlorinin
yan modaciklorine eyni qaydada  aktiv SMAZ yeridilorok mokik
kamerasinda digar qrup sigovullar kimi tolim aparilmigdir. Lakin burada 9
glin tolim aparilmis vo heyvanlar on yaxst halda 7-ci giin yaddas
formalagmasimin 50% meyarina catmig vo sonraki giinlorde heg bir
iraliloyis miisahide edilmomisdir. Belo ki, passiv vo aktiv kontrol qrupu
heyvanlar1 50% yaddas formalagmasi1 saviyyasine ¢atdigi giin demok olar
ki, hor dofo 4-5 ardicil horokotdo sosi esidon kimi gacib digoer kameraya
kegirdilor vo hotta tolimin axirina yaxin olan gagislari diizgiin yerina
yetirirdilor. Sanki bu heyvanlarda yaddasin daha miikommal sokilds
formalasdig1 vo getdikco giiclondiyi hiss edilirdi. Lakin tocriibo qrupu
sigovullar1 isa 50% yaddas formalagmasi saviyyasina catandan sonra belo
har 1 vo ya 2 miisbat qagigdan sonra miitloq sohvlers yol verirdilar. Yoni
sigovullar 1-2 dofa sasi esidon kimi derhal qacaraq digoer kameraya kegir vo
onlara baxanda artiq yaddasin giiclonmosi vo miikommollogsmasini hiss
etmok olurdu. Lakin sonraki qagis zamani si¢ovullar sasi esiderken bu
miihits ilk dofs diisliibmiis kimi sakitco oturub bir torafde dayanirdilar.
Sanki onlarda ani olaraq yaddas tamamilo silinirdi. Ancaq 1 vo ya 2
qagigdan sonra si¢ovullar yena do sasi esidon kimi dorhal qagaraq diger
kameraya kegirdilor. Yuxarida qeyd olunanlari nezors alaraq belo bir
noticoya golmok olar ki, SMAZ-in geyri-aktiv formasi yaddas proseslorine
heg bir tasir gdstarmir va oksina olaraq aktiv SMAZ uzunmiiddatli yaddagin
formalagmasini pozur.

Tadqiqatlarin  novbati  seriyasinda alternativ  qacis kamerasinda
sigovullarin yaddas formalasmasinin 80% meyarina catana qoader diizgiin
cavablarmin dinamikas1 miioyyanlagdirilmisdir. Tadqgigat zamani sigovullar
2 qrupa boliinmiisdiir. 1) tacriiba qrupu, 2) aktiv kontrol qrupu. Bu modelds
tolimdan avval sicovullar ac saxlanilir vo hor giin bu kamerada 20 qacis
edorok har dofs 1 adad gida kiiraciyini yemislor. Qida ardicil olraq bir dofo
sag, novbati dofo sol torafds olan oturacagin iizerina qoyulur va sicovul
ogor qagislarda derhal qida qoyulan oturacaga toraf qagib qidanin yerini
diizgilin taparsa bu miisbat qag¢is kimi qiymatlondirilmisdir. ©gor giindalik
20 qagisdan 16-da sicovul diizgiin gagibsa bunu yaddas formalagsmasinin
80% meyarina ¢atmis hesab edib onunla aparilan tolimlor dayandirilmigdr.
Aparilan tolimlor zamani tocriibonin 7-ci giiniiniin axirinda sicovullar
yaddas formalagmasiin 80% meyarina ¢atmis vo dekapitasiya edilorak
onlarmn har birinin beyin qabiglarinin snse vo tops paylarindan tikslor
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gotiiriilmiis vo torkiblorindoki SMAZ-in miqdar1 IEA disulu ilo toyin
edilmisdir.

SMAZ-1n toyininin naticolori gdstorir ki, yaddas formalagsmasinin 80%
haddins ¢atmis tocriibs qrupu sicovullarinin beyin qabigmin tops payinda
SMAZ-1n miqdari aktiv kontrol qrupuna nisbaton nozoragarpacaq doracodo
(25.3%) asag1 diismiis (p<0.001;), ansa paylarinda iso SMAZ-in miqdarlari
arasinda ciddi forq miisahids edilmomisdir.

Bunun ardinca alternativ qagis modelinde sicovullarin beyinlarine
tolimdon ovvol SMAZ yeridilorok onun yaddas formalasmasina tosiri
Oyranilmigdir. Bu tacriibalords 3 qrup sigovullar giitiirilmiisdiir: 1) intakt
qrupu; 2) kontrol qrupu; 3) tacriiba qrupu. Kontrol qrupu heyvanlarmin
beyinlorino inaktivlesdirilimis SMAZ, tocriibo qrupu si¢ovullarinin
beyinlaring iso aktiv SMAZ yeridilorok alternativ qagis kamerasinda tolim
kegirilmisdir. Intakt vo kontrol qrupu sicovullari 7 giin orzindo 80% yaddas
formalagmasi meyarina catsa da tocriibo qrupunda he¢ bir uzunmiiddatli
yaddas izlorinin formalasmasi bas vermomisdir. Intakt vo kontrol qrupu
sicovullarini tacriibanin ilk giiniinde kameranin girisino qoyduqda gidani
yemaya gadar kegon latent vaxt doaqigelorle Ol¢iiliirdiiss, 7-ci gline gador
uzunmiiddotli yaddas formalagdiqca bu vaxt azala-azala bir ne¢o saniyoya
enmigdir.

Sonuncu tadqiqgatlarda iso mokik kamerast modelindo SMAZ-in
rekonsolidasiya  prosesina  tosiri  Oyrenilmisdir. Bu  tocriibalorin
aparilmasinda osas mogsad ondan ibarot idi ki, yaddas formalagsmasinin
80% meyarina ¢atmis sicovullarda uzunmiiddatli tolimlora 14 giin fasilo
verib yenidon onlarin beyinlorine SMAZ yeridorak tolim aparmaqla hamin
heyvanlarin sonraki davraniglar1 ilo ovvelki davranislarii miiqayise
etmokla avval formalagmis yaddas izlarinin silinib silinmadiyi aydinlagsin.
Bunun ti¢iin 1 eksperimental qrupu sicovullar gotiiriilmiis vo onlar avvalki
qaydada mokik kamerasinda yaddas formalagmasinin 80% meyarima ¢atana
godor tolimdon kegirilmisdir. 2 hofto fasilo verildikdon sonra si¢ovullar 2
grupa boliinmiigdiir. 1) intakt, 2) tocriiba qrupu. Tacriiba qrupu
sicovullarinin beyinlorine tolimdon 40 doq oavval aktiv SMAZ yeridib
yenidon mokik kamerasina yerlosdirilmis vo ovvalki gilinlordon forqli olaraq
yalniz sas qiciginin tasirine moaruz qoyulmusdur. 2 hofts fasile verilmasino
baxmayaraq yenidon tocriibe aparildiqda har 2 qrup sicovullar els ilk giinds
80% vo ondan artiq yaddas formalagsma derocesini gostormislor. Yoni
onlarda avvel formalagmis yaddasin silinmosi vo ya zoiflomasi kimi heg bir
hal miigahids edilmomisdir (Sak. 1). Bu naticalor onu demoys imkan verir
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ki, yaddas formalagsmasinin 80% meyarina ¢atmis sicovullarda beyindaxili
yeridilmis SMAZ rekonsolidasiya formatinda aparilan tadqigatlarda
ovvalcadan formalagdirilmis uzunmiiddstli yaddasi poza bilmir.
Uzunmiiddstli yaddasin konsolidasiyast zaman1 SMAZ-mn istirakinin
toyini mogsadilo apardigimiz todqgiqatlarda, istor yaddasin miisbot, istorso
do manfi moéhkamlondirma modellarinds eksperimental (vo ya tacriibo)
qrup heyvanlarinda SMAZ-m miqdarinin yaddas formalagmasinin izleri ila
tors miitonasib olaraq azaldig1 miisahids edilmisdir. Tolimlorin orta hesabla
8 giin miiddatinds aparildigini asas gotiirarak, hor névbati giinkii tolimlarla
ovvalki giin kegcirilon tolimlor arasinda toxminon 24 saat vaxt oldugunu
nozors alaraq tolimlordo heyvanlarin yaddas izlerindoki vo davranig-
larindaki miisbat doyisiklikloro asason tam ominliklo demok olar ki, bu
heyvanlarda uzunmiiddatli yaddas formalagmisdir. Homg¢inin yaddas
formalagdiqca bu sicovullarin beyin gabiglariin tops vo qismon do onso
paylarinda SMAZ-1n miqdarinin kontrola nisbaton asagi diigmosi SMAZ-1n
yaddas1 pozan endogen (beyin strukturlarinda sintez olunan) ziilal oldugunu
demoys imkan verir. Oksino olarag SMAZ-in ovvalcadon  beyino
yeridilmasindon sonra tolimlorin bir negs giin aparilmasina baxmayaraq
eksperimental qrup heyvanlarda he¢ bir uzunmiiddotli yaddas izlori
formalagmamigdir. Bu da SMAZ-in birbasa uzunmiiddostli yaddas
proseslaring tosir etdiyini vo daha dogrusu onun formalasmasinin garsisini
aldigini siibut edir. Lakin rekonsolidasiya tacriibalori gorgivasindo si¢ovul-
larda avvel formalagsmig yaddas oldugu kimi saxlanilmis va heg bir silinma
olamoti miigahido edilmomisdir. Yuxarida qeyd edilon naticalori belo
osaslandirmaq olar. Indiyo qodor aparilmis todgiqatlarda siibut edilib ki,
SMAZ - serotoninlo diiz miitonasib olagoli ziilaldir vo serotoninin
uzunmiiddotli yaddas proseslorindo osas neyromediator oldugununa
osaslanaraq, o zaman SMAZ-in da bu proseslords istirak etdiyini hesab
etmok olar. Eyni zamanda serotoninin tosiri ilo uzunmiiddotli yaddagin
formalagmasinda genetik aparatin da iso qosulmasi vo bu zaman gen
aktivatorlarinin vo supressorlarinin istirakinin siibut olunmasi, onlarin
yaddag formalagmasina giiclondirici vo ya zoifladici tosirlorini nozors alaraq
deya bilarik ki, SMAZ c¢ox giiman ki, birbasa genetik aparatina tosir
etmoklo 6z funksiyasini yerins yetirir. Bundan slavs artiq siibut edilmisdir
ki, uzunmiiddstli yaddasin formalagmasi zamani hippokamp va digor beyin
strukturlarinda serotoninergik sistemin tasiri ilo neoneyrogenez prosesi bas
verir va yeni sinir hiiceyralari yaranir. Yeni yaddas izlorinin ilk novbads bu
hiiceyralords yazilmasi onu demays imkan verir ki, SMAZ boyiik ehtimalla
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neoneyrogenezo tormozlayict tosir edorok yeni uzunmiiddotli yaddag
izlorinin formalagmasinin garsisini alir.

Molumdur ki, yeni sinir hiiceyrolori birbasa serotoninin trofiki tosiri ilo
boyliylir, yeni saxslor omoalo gotirorok yetismoyo baglayir. Mona qoder
aparilmig todqgiqatlarda artiq siibut edilmisidir ki, embriogenezin ilkin
moarhalalorinde  SMAZ-in tosiri ilo differensiasiyanin haddinden artiq
stiratlonmasi onun hiiceyra yetismasina stimulyasiyaedici tesirinin olmasi
ilo olagodardir. Oz apardigim tacriibalordo iso hor ndvboti tocriibo giinii
talim qrupu heyvanlarinda yaddas meyarinin avvalki giine nisbaton bir ne¢o
faiz yiiksalmasi vo eyni zamanda bunun aksinas olaraq SMAZ-1n miqdarinin
asagl diismesi onu demoays tam osas verir ki, tokrari vo uzunmiiddstli
tolimlor SMAZ-1n miqdarinin todricon asagi diismosine sobab olur vo bu da
yeni yaddas formalagmasinin tadrican siiratlonmasi vo homin yeni yaddas
izlorinin formalasmasi bas veron sinir hiiceyralorinin differensiasiya
olunmasina gotirib ¢ixarir.

Bununla yanasi uzunmiiddotli yaddas proseslorinds epigenetik
tonzimlonmo miithiim mexanizmlardan biri hesab edilir vo mohz epigenetik
requlyasiyanin idaro olunmasinda serotoninergik sistem miihiim rol
oynayir. Hom¢inin SMAZ-la avvollor aparilmis todqiqatlardan molumdur
ki, SMAZ serotoninin ikincili hiiceyrodaxili messenceri rolunu oynayaraq
xromatini spirallasmig voziyyotdo saxlayir (kondensasiya olunmus
xromatin) vo qoruyucu, antimutagen tosir gostorir. Bu zaman monim
apardigim tacriibalorin naticasi olaraq biitlin modellords giinlor kegdikca
eksperimental qrupda kontrola nisboton SMAZ-1n miqdarinin azalmas ila
yanast yaddas formalagmasinin meyarlarinin yiiksalmosi vo oksino olaraq
SMAZ-1n beyindaxili yeridilmasindan sonra eksperimental qrupda kontrola
nisbaton yaddas formalagmasi slamotlorinin yaranmamasi yuxarida qeyd
edilon vo mona godoar aparilan tadqiqatlarda gdsterilon naticslarlo tam {ist-
iisto diislir. Bunlar1 nozors alaraq tam ominliklo vurgulamaq lazimdir ki,
SMAZ serotoninin heceyradaxili signal Otiirliclisii  olub epigenetik
requlyasiya yolu ils histonlarin asetillogmo, fosforlagma, metillosmasine vo
DNT-nin metillosmosino tosir edorok xromatini kondensasiya edorok
spiallagsma vaziyyotindo saxlayir vo belsliklo neoneyrogenez prosesini
tormozlayir, neyronlar1 yetigmis statusda saxlayir vo buna goro do yeni
uzunmiiddatli yaddasin formalasmasi prosesinin qarsisini alir. Yoni SMAZ
serotonindon asili uzunmiiddatli yaddasin formalagma mexanizmlarini
blokada eden ziilaldir.
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NOTICOLOR
1. Sorti-reflektor mokik kamerast modelinds tolim kegmis vo diizgiin
cavablarin 80% meyarina c¢atmis sicovullarin beyin qabigmin topa
paylarinda SMAZ-in miqdar tolim qrupu heyvanlarinda aktiv kontrola
nisbaton 55%, beyin gabigimin anss paylarinda isa 58% asagi diismiisdiir.
2. Sorti-reflektor mokik kamerasi modelindo tolim kegmis vo diizgiin
cavablarin 50% meyarina c¢atmis sicovullarin beyin qabigmin tops
paylarinda SMAZ-in miqdar tolim qrupu heyvanlarinda aktiv kontrola
nisbaton 48% asag1 diismiis, anso paylarinda iso SMAZ-in miqdart aktiv
kontroldan forqlonmomisdir.
3. Kanyula wvasitesilo tolim qrupu si¢ovullarimin beyninin yan moe-
dociklorine 5 giin miiddotindo hor giin tolimdon ovval aktiv SMAZ yeridib
mokik kamerasinda tolim apardiqgda heyvanlar 7-ci giindo diizgiin
cavablarin yalniz 50% meyarina ¢atmis vo sonradan heg bir artim miisahido
edilmomisdir. Bu sldo olunmus 50% yaddas formalasmasi iso xaotik va
geyri-stabil olmusdur. Intakt vo kontrol (qeyri-aktiv SMAZ) qruplarmin
heyvanlar diizgiin cavablarin 50% meyarina 4-cii tolim giiniinds ¢atmuglar.
4. Sorti-reflektor alternativ qgacis modelindo diizgiin cavablarin 80%
haddins ¢atmis tolim qrupu sigovullariin beyin gqabigmin tops paylarinda
SMAZ-1n miqdar aktiv kontrola nisbaton nazaragarpacaq doracade (25,3%)
asag1 diismiis, onsa payinda iso bu gostaricide ciddi dayisiklik miigahide
edilmomisdir.
5. Serti-reflektor alternativ qagis modelinds kanyula vasitasils talim qrupu
sicovullarinin beyinlorinin yan modaciklorine 5 giin miiddotindo hor giin
tolimdon ovval aktiv SMAZ yeridib kamerada tolim apardiqda gilinler
kecdikco he¢ bir yaddas formalagmasi miisahido edilmomis, oksino hor
ndvbati giin sicovullar 6zlorini daha aqressiv aparmuglar.
6. Rekonsolidasiya modelindo ovvolco tolim qrupu sicovullart sorti-
reflektor mokik kameras1 modelinds 7 giinliik tocriiba naticosinde diizgiin
cavablarin 80% meyarma ¢atdirilmis vo sonra onlarinin bas beyinlarine
kanyula vasitosilo 1 dofolik SMAZ yeridilmis vo bu zaman yalniz sorti
qicigin tosiri ilo tolim aparildiqda els ilk giindo onlar diizgiin cavablarin
80% va hotta ondan da yiiksok gostoricilorini niimayis etdirmislor.
7. Hom monfi mohkomlondirilmo modeli olan sorti-reflektor mokik
kameras1 modelinda, ham do miisbat méhkomlandirilms modeli olan sorti-
reflektor alternativ qacis modelindo tolim qrupu sigovullarmin beyin
qabiglarinda SMAZ-in miqdarinin asagi diismesi vo eyni zamanda bu
modellordo ovvalcodon aktiv. SMAZ-1 beyindaxili yeridib yaddasin
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formalagdirilmast zamani he¢ bir uzunmiiddotli yaddasin formalagma
olamatlorinin yaranmamasi onu demays asas verir ki, SMAZ uzunmiiddati
yaddagin formalagma prosesini pozan endogen ziilaldir. Rekonsolidasiya
modelindo SMAZ-in yaddas proseslorine heg bir tosir gostormomasi ona
sahadot edir ki, konsolidasiya vo rekonsolidasiya proseslorinin asasinda
miixtalif mexanizmlar durur.
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I.5.lYCEUHOB
M3YUYEHUE POJIU CEPOTOHUH-MOJIYJIUPYEMOI'O
AHTUKOHCOJIMJIALIMOHHOI'O BEJIKA B IPOLIECCAX
NOJITOBPEMEHHOM MNAMSITH
PE3IOME

HucceprannonHas paboTa MOCBAIIEHA H3YYCHUIO DPOJIM CEPOTOHHUH-
MOJYJIUPYEMOT0 aHTHKOHconuaanuoHHoro Oeinka (CMADB; Mexrues,
2000) B mexanu3Max (HOpPMHUPOBAHUS CIEIOB MaMITH B YCIOBHOpe(IIeK-
TOPHBIX MOJENAX YEITHOYHOH KaMephl M YepeloBaHUs MOOEKEK, COOTBET-
CTBEHHO, C OTPHUIATEIIbHBIM U IIOJIOXKHUTHJIBHBIM NOJKpeneHueM. Mccne-
JIOBaHUS BBIMOJTHEHBI Ha KpbIcax-caMiax JnHuu Bucrap Becom 180-200 .
B 1-oii cepun uccrenoBanuii ¢ IpUMEHEHUEM HEMPSIMOTO UMMYHO(GEpMEH-
tHOrOo amamm3za (HM®DA) Obuto 0o0HApYXEHO, YTO Yy JKHBOTHBIX, 00Y-
YaBIIMXCS B MOJIENH YENTHOYHOM Kamepbl M gocTHrmux 80%-ro ypoBHS
MPaBUJIBHBIX OTBETOB, B 3aTBUIOYHOW M TEMEHHON KOpE TOJIOBHOI'O MO3ra
otmevaetcs 3ameTHoe (p<0.05) cHmkenue ypoBHI CMADB oTHocuTensHO
JKHUBOTHBIX U3 TPYIIIbI aKTUBHOTO KOHTPOJIs. Bo 2-0i1 cepuu uccneoBaHuii
KHUBOTHBIM OIBITHON I'PYMITHI Yepe3 KaHIOIIO B OOKOBOH KelyJ04YeK ToJio-
BHOTO MO3Ta eXeIHEeBHO 3a 40 MMH 10 Hayana ceaHcoB 00yUYEeHHUS B MOJEIH
getHOYHOW Kamepsl BBomwian 1o 10 mxn CMADB B koHmedtpamuu 1.5
MT/MJI, TOTJIa KaK KOHTPOJILHBIM KHBOTHBIM BBOJIWIM WHAKTHBUPOBAHHBIN
CMAB (mpu 55°CHa BoasHOU Oane B TeueHue 30 muH). JKuBOTHBIC WH-
TaKTHOW M KOHTPONBHOW Tpymm gocturainn 50%-ro ypoBHS 00y4eHHOCTH
Ha 4-ple CYTKH, TOTJa KaK KpPBICHl OIBITHOM TPyNmbl — HAa 7-bleé CYTKH
(p<0.001). B 3-eii cepuu uccnenosanuii ¢ nomorpto HUDA 6b11o o6Hapy-
KEHO, YTO Y )KMBOTHBIX, 00YYaBIIMXCSI B MOJIENI YEPEeIOBAHUS OOEKEK U
nocturmux 80%-ro ypoBHS IPaBUIBHBIX OTBETOB, B TEMEHHOW KOpe OTMe-
gaeTcs 3ameTHoe (p<0.05) cHmxkenue ypoBHi CMADB oTHOcHUTEnBHO
HUBOTHBIX M3 TPYIIBI aKTUBHOTO KOHTpOJsl. B 4-0if cepun uccnenoBaHuii
JKUBOTHBIM B MOJICTH depenoBaHus nmobdexek BBoammm CMAD Tak ke, Kak
B MOJIEIM YeJIHOYHOW KaMephl, TOrja Kak B KOHTPOJBHOW TpymIe — HH-
aktuBupoBaHHBIN CMAB. J)KuBOTHBIE MHTAKTHOH M KOHTPOJBHOM TpyMNIl
nocturani 50%-ro ypoBHS 00y4eHHOCTH Ha 0-ble CYTKH, TOT/1a KaK y KpPbIC
OTBITHOW TPYIIBI HAaBBIK He BeIpabarbiBaics (p<0.001). B 5-oif cepun
uccnenosannii Beegeane CMADB kak B 2-oif u 4-0if cepusix 00y4YeHHBIM
KUBOTHBIM HE OKa3bIBAJIO BIMSHHS Ha MPOLECCHl PEKOHCOIMOALNU B MO-
Jeu YeTHOYHON Kamepbl. [lemaercs 3akimouenne o0 ydactmm CMAD B
HEraTUBHOM peryJiaLuy mpoliecca KOHCONUIANU CIEI0B MaMsATH.
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SH.B.GUSEINOV

STUDY OF THE ROLE OF SEROTONIN-MODULATING
ANTICONSOLIDATION PROTEIN IN PROCESSES OF
LONG-TERM MEMORY

SUMMARY

Dissertation concerns the role of serotonin-modulating anticonsolidation
protein (SMAP; Mekhtiev, 2000) in mechanisms of formation of memory
traces in the conditioned models of shuttle box and alternative running with
negative and positive reinforcement, correspondently. The studies were
carried out on male Wistar rats with body mass of 180-200 g. In the 1*
series of studies in the animals, trained in the shuttle box model and
achieved 80% of correct trials, in the occipital and parietal cortex of the
brain with application of indirect ELISA-test significant downregulation
(p<0.05) of SMAP relatively to the animals of the active control group was
noticed. In the 2™ series of studies in the shuttle box model the animals of
the experimental group were administered through canulla into the brain
lateral ventricle daily 40 min prior to learning sessions 10 pl of SMAP at a
concentration of 1.5 mg/ml, while control rats were injected with inactive
SMAP (in a water bath under 55°C for 30 min). The animals of the intact
and control groups reached 50% level of learning on 4™ day, whereas the
experimental group rats — on 7" day (p<0.001). In the 3" series of studies
with the ELISA-test it was revealed that in the animals, trained in the
model of alternative running and achieved 80% of correct trials, in the
parietal cortex significant downregulation (p<0.05) of SMAP relatively to
the active control group animals. In the 4" series of studies in the alter-
native running model animals of the experimental group were administered
with SMAP the same as in the shuttle box model, while control rats were
injected with inactive SMAP. The animals of the intact and control groups
reached 50% learning level on 6" day, whereas in the rats of the expe-
rimental group the task was not formed (p<0.001). In the 5™ series of
studies intracerebral administration of SMAP to the trained animals in the
same way as in 2" and 4™ series did not have any effect on reconsolidation
processes in the shuttle box model. The conclusion on engagement of
SMAP in negative regulation of reconsolidation process is made.
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IXTISARLARIN SIYAHISI

Camkll - kalsium/kalmodullin asil1 proteinkinaza I1
cAMP - tsiklik adenozin monofosfat

CRE - cAMP-o cavab veron element

CREB - c AMp-5 cavab veran element baglanan protein
DG - digvari qirisig(Dentate Girus)

EQ - entorinal gabiq

ELISA - enzim baglantili immunosorbent analiz iisulu
IEA -immun enzim analiz iisulu

ISz - istilik soku ziilallarini

QAYT - gqamma-amino yag tursusu

LTP - uzunmiiddatli potensiasiya

MAPK - mitogen aktivlesdiron proteinkinaza
MDMA - 3,4-metilen-dioksimet-amfetamin

MET - d-met-amfetamin

mRNT - malumat RNT-si

NAc - accumbens niivasi

PAAG - poliakrilamid gel

PET - pozitron emmision tomogqrafiyasi

PKA -proteinkinaza A
RNT -ribonuklein tursusu

SERT - serotonin transportyoru

SMAZ - serotonin modullu antikonsolidasiya ziilali
STF - qisamiiddatli yiingiillosma (QMY)

UMP - uzunmiiddatli potensiasiya

UMY - uzunmiiddatli yilingiillasma

ZiP - zetta inhibaedici peptid
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