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Белок End-binding protein 3 (ЕВ3) крепится к по-
ложительному концу растущих нейрональных
микротрубочек. Взаимодействие белков ЕВ3 и
PSD-95 оказывает влияние на динамику микротру-
бочек и ветвление дендритов в нейронах. Нейро-
протекторный эффект белка EB3 продемонстриро-
ван на гиппокампальных нейронах, полученных из
мышей линии PS1-М146V-KI, моделирующих бо-
лезнь Альцгеймера (БА). В данной трансгенной ли-
нии присутствует мутация M146V в белке Пресени-
лине 1, характерная для наследственной формы
БА, но тем не менее не происходит накопления бе-
та-амилоида. В данной работе впервые рассмотре-
но влияние гиперэкспрессии и нокдауна белка EB3
на плотность и размер кластеров белка PSD-95 в
дендритах гиппокампальных нейронов в норме и в
условиях амилоидной токсичности. Гиперэкспрес-
сия и нокдаун ЕВ3 в гиппокампальных нейронах in
vitro достигалась путем трансдукции лентивирус-
ными частицами. Для визуализации дендритов и
кластеров белка PSD-95 применялось иммуноци-
тохимическое окрашивание с использованием
первичных антител к белкам MAP2 и PSD-95 соот-

ветственно. Детекция кластеров производилась на
конфокальных изображениях в программном
обеспечении Synpanal. Изображения обрабатыва-
лись фильтром “Rolling ball” для уменьшения шу-
ма, после чего проводилась локальная бинариза-
ция с помощью плагина Adaptive 3D Threshold 1.22
для ImageJ. Показано, что гиперэкспрессия белка
EB3 вызывает увеличение плотности кластеров
белка PSD-95 в сравнении с контрольной группой,
но не изменяет их размер. Вирусопосредованный
нокдаун белка EB3 приводит к значительному
уменьшению плотности и размера кластеров пост-
синаптического белка PSD-95. Гиперэкспрессия
белка EB3 при добавлении олигомерных форм бе-
та-амилоида предотвращает снижение плотности
кластеров белка PSD-95. В результате проведенных
исследований выявлено, что белок EB3 крайне ва-
жен для стабилизации постсинаптических контак-
тов в норме и снижает дегенеративные изменения в
нейронах в условиях низкой амилоидной токсич-
ности.

Финансирование работы: РНФ 19-15-00184.
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