Stan wiedzy

Mocznica i zwigzana z nig schytkowa przewlekta choroba nerek (SPChN) sg jednymi z gtdwnych przyczyn encefalopatii i
otepienia. W konsekwencji znacznie obnizonej filtracji kiebuszkowej, kumulujace sie w organizmie oséb z SPChN substancje
toksyczne doprowadzajg do nieprawidtowego funkcjonowania moézgowia, czego nastepstwem sg dysfunkcje poznawcze, w
szczegoblnosci spowolnienie psychoruchowe oraz zaburzenia uwagi i problemy wykonawcze. Dysfunkcje te sg czesciowo takze
wynikiem chordb towarzyszacych SPChN (np. nadcisnienia, choroby wiericowej) i ich leczenia (np. wszczepienia by-passéw).
Choé rozpoczecie dializoterapii poprawia ogélne funkcjonowanie pacjenta, diugotrwata dializoterapia i zwigzane z nig
niedostateczne ukrwienie i dotlenienie mézgowia (hipoksja) prowadzi do powstawania nowych i/lub nasilenia istniejacych juz
dysfunkcji poznawczych. Co istotne, zaburzenia te w znacznej mierze ulegajg remisji po udanym zabiegu przeszczepienia nerki.

Podobnie jak dysfunkcje poznawcze w SPChN, takze lezace u ich podstaw zmiany mézgowiowe nie majg charakteru
uogdlnionego. Na podstawie dotychczasowych badar (takze wynikéw badan naszego zespotu) mozna zatozy€, ze przewlekty
proces neurointoksykacji i zwigzana z SPChN dializoterapia w wiekszym stopniu zaburza funkcjonowanie prawej (zwiaszcza
prawego plata czotowego) niz lewej potkuli moézgu.

Prawa potkula mézgu jest potkulg dominujaca w zakresie uwagi przestrzennej, przez co jedng z najczesciej opisywanych patologii
potkuli prawej sg zaburzenia przestrzennego orientowania uwagi. Cho¢ wyniki wczesniejszych badan wskazuja, ze zaburzenia
utrzymywania uwagi spowodowane obnizonym wzbudzaniem (energetyzacjg), mogacym prowadzi¢ do zmian orientowania
uwagi, sa podstawowym (pierwotnym) problemem poznawczym oséb dializowanych, przestrzenna alokacja uwagi u oséb z
SPChN nie byta jak dotad przedmiotem analiz.

Cel projektu

Celem projektu jest weryfikacja zatozenia, ze schytkowa przewlekta choroba nerek (SPChN), poprzez swojg specyfike (np.
postepujaca intoksykacje, problemy naczyniowe), prowadzi do zwigzanych z obnizonym pobudzeniem korowym zmian w
przestrzennej alokacji uwagi. Nadrzednym celem badan jest takze stworzenie meta-modelu poznawczego starzenia
wyjasniajgcego zmiany w funkcjonowaniu poznawczym, ktdre mogg mie¢ kluczowy wplyw na szerokg game aktywnosci dnia
codziennego. W projekcie przeprowadzona zostanie wstepna weryfikacja podstawowych elementéw meta-modelu poznawczego
starzenia, przy zatozeniu ze procesy obserwowane u 0s6b z SPChN reprezentuja akceleracje proceséw poznawczego starzenia.

Cele szczegotowe i hipotezy:

Pierwszym celem projektu bedzie sprawdzenie, czy, w poréwnaniu do 0séb zdrowych, pacjenci z SPChN (zaréwno przed, jak i po
rozpoczeciu dializoterapii) majg tendencje do orientowania uwagi przestrzennej bardziej na prawo, podobnie jak czyni to
wiekszo$¢ 0s6b z uszkodzeniem prawej potkuli mézgu. Drugim celem projektu bedzie weryfikacja hipotezy, ze w efekcie
obnizonego pobudzenia korowego u 0s6b z SPChN wystepujg zmiany w orientowaniu uwagi takze na wymiarze wertykalnym. W
niniejszym projekcie sprawdzimy réwniez czy, ze wzgledu na wieksze nieprawidtowosci w funkcjonowaniu prawej niz lewej
potkuli mézgu, osoby z SPChN (przede wszystkim te poddawane dializoterapii) beda bardziej podatne na wzrokowe dystrakcje.

Zweryfikujemy takze przypuszczenie, ze osoby z SPChN nie tylko cechuje obnizone pobudzenie korowe, ale takze w grupie tej
wystepujg miedzy-, wewnatrzpétkulowe i/lub czotowo-ciemieniowe (niezaleznie od kazdej z pétkul mézgu) asymetrie w
wybranych pasmach sygnatu EEG. Dodatkowo, w eksperymencie wzrokowym z wykorzystaniem tzw. potencjatéw zwigzanych
ze zdarzeniem (ERP) sprawdzimy, czy osoby z SPChN ro6znig sie od oséb zdrowych pod wzgledem wartosci wczesnych
komponentéw ERP.

Miedzy innymi z badan naszego zespotu wynika, ze udany zabieg transplantacji nerki skutkuje poprawg funkcji poznawczych i
normalizacjg potencjatéw zwigzanych ze zdarzeniem. Celem projektu bedzie takze ocena, czy ewentualne zmiany alokacji uwagi
w SPChN ulegajg normalizacji po udanym zabiegu transplantacji nerki.

Zaréwno SPChN, jak i proces starzenia wydajg sie mie¢ bardziej negatywny wptyw na strukture i funkcje prawej niz lewej pétkuli
mdzgu. Wraz z wiekiem nastepuje obnizenie filtracji ktebuszkowej, wzrost zachorowan na choroby ukfadu krazenia i cukrzyce —
wszystkie te czynniki, typowe dla SPChN, zwigzane sg z postepujgcym obnizaniem sie funkcjonowania poznawczego.
Dodatkowo, wraz z wiekiem zaréwno przestrzenne orientowanie uwagi, jak i lateralizacja mocy fal alfa podczas wykonywania
zadan angazujacych uwage przestrzenng ulegaja redukcji. Ponadto, w poréwnaniu z mtodymi, starsze osoby potrzebujg wiecej
Czasu na zaangazowanie procesdw uwagi oraz trudniej im zignorowaé nieprawidtowe wskazéwki, co przektada sie na zmiany w
zakresie wczesnych komponentéw ERP. Ostatnim celem projektu bedzie weryfikacja zatozenia, ze SPChN i dializoterapia
przyspieszaja proces poznawczego starzenia.

Metoda badawcza

W badaniach udziat wezma trzy grupy praworecznych chorych z SPChN w przedziale wiekowym 21-60 lat: 1) osoby leczone
zachowawczo, 2) osoby dializowane, 3) osoby po przeszczepie nerki, oraz dwie grupy praworecznych oséb zdrowych: 1) grupa
0s6b dobranych pod wzgledem demograficznym, 2) grupa 0s6b w przedziale 61-80 lat. U wszystkich uczestnikéw badania
kontrolowany bedzie poziom wybranych zmiennych kliniczno-biochemicznych, istotnych z punktu widzenia zatozen projektu.

Ogolne badanie neuropsychologiczne: W celu kontroli wybranych zmiennych (nastr6j, ogélny poziom funkcjonowania
poznawczego, funkcje psychomotoryczne i wykonawcze), niezaleznie od zaplanowanych eksperymentéw, kazdy z uczestnikéw
zostanie poddany przesiewowemu badaniu neuropsychologicznemu.

Procedura eksperymentalna: Zaplanowano trzy eksperymenty behawioralne (bazujace na zadaniu dzielenia linii) oraz jeden



dodatkowy eksperyment psychofizjologiczny (paradygmat Posnera), gdzie analizowane beda wczesne potencjaty zwigzane ze
zdarzeniem. Dodatkowo, u kazdego z badanych (w stanie spoczynku, kiedy nie wykonujg zadnych zadan) rejestrowany bedzie
sygnat EEG, a nastepnie analizowana bedzie amplituda wybranych fal mézgowych. W zaleznosci od hipotezy (np. rdznice
miedzy- i wewnatrzpotkulowe), obliczone zostang odpowiednie indeksy asymetrii.

Analizy statystyczne: W zaleznosci od testowanych hipotez, zaplanowano szereg analiz statystycznych, od analizy wariancji z
powtarzanym pomiarem po tzw. modelowanie strukturalne.

Spodziewane wyniki

Wyniki tego interdyscyplinarnego projektu pozwolg lepiej zrozumie¢ funkcjonowanie poznawcze oséb z SPChN, przede
wszystkim zdoIno$¢ tych chorych do przestrzennego orientowania uwagi. Zweryfikowane zostanie takze przypuszczenie o
swoistym wptywie sposobu leczenia SPChN (leczenie zachowawcze vs. dializoterapia v. transplantacja nerki) na przestrzenne
orientowanie uwagi i zwigzane z nim pobudzenie korowe. Co istotne, realizacja niniejszego projektu pozwoli réwniez stwierdzic,
czy ewentualne zmiany w zakresie przestrzennego orientowania uwagi u oséb z SPChN odpowiadajg zmianom poznawczym u
0s6b w podesztym wieku. Jesli nasze przypuszczenia sie potwierdza, wyniki projektu umozliwia stworzenie meta-modelu
poznawczego starzenia, ktéry pozwoli lepiej zrozumie¢ funkcjonowanie poznawcze oraz zwigzany z nim poziom aktywnosci dnia
codziennego zaréwno 0s6b w podesztym wieku, jak i pacjentdw z r6znego typu przewlektymi chorobami somatycznymi. W
konsekwencji, uzyskane wyniki beda miaty istotny wptyw nie tylko na rozwdj neuropsychologii klinicznej i szeroko rozumianej
neuronauki, ale takze psychologii rozwoju i psychologii zdrowia.



