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POPULARNONAUKOWE STRESZCZENIE PROJEKTU

Otytos¢ zostata zaliczona do chorob cywilizacyjnych 1 jest naglacym problemem spotecznym XXI
wieku. Jest przyczyna nie tylko licznych probleméow zdrowotnych osob jej dotykajacych, ale réwniez, co
podkreslajag wyniki badan ostatnich lat, potomstwa narazonego na zle zbilansowana diete matki w okresie
cigzy i karmienia piersia. Wzrost czgstosci wystepowania otytosci zwiazany jest ze spozywaniem nadmiernej
ilosci wysokottuszczowej i wysokocukrowej zywnosci oraz znacznym ograniczeniem aktywnosci fizycznej,
jednakze to diecie przypisuje si¢ wiekszy udziat w przyroscie masy ciata. Alarmujace dane Swiatowej
Organizacji Zdrowia pokazuja wystepowanie nawagi lub otytosci nawet u okoto 70% oséb dorostych w USA
oraz od 25% do 65% w krajach Europejskich. Nadmierny przyrost masy ciata dotyka osob coraz mtodszych,
stad znaczna ilos¢ urodzonych niemowlat, zwlaszcza w krajach wysokorozwinigtych, jest narazona w
okresie rozwoju prenatalnego na otytos¢ ich matek, spowodowang zle zbilansowana dietg. Zaréwno dane
epidemiologiczne jak i doniesienia naukowe z badan na modelach zwierzgcych wskazuja, ze narazenie
rozwijajagcego si¢ organizmu podczas okresu cigzy i karmienia na nieprawidiowe odzywianie, zmiany
hormonalne, czy zapalne toczace sie W organizmie matki, moga w sposob trwaty oraz, na co wskazuja
najnowsze badania, dziedziczny, zaburzy¢ jego rozwdj i funkcjonowanie. Zjawisko takie nazwane zostato ,,
ptodowym programowaniem” lub ,ptodowym pochodzeniem chorob dorostych”. Do najczesciej
opisywanych jednostek chorobowych zalicza si¢ otytos¢, cukrzyce, choroby sercowo-naczyniowe,
zaburzenia hormonalne, a wyniki badan z ostatnich lat pokazuja roéwniez istotne statystycznie ryzyko
pojawienia si¢ zaburzen neuropsychiatrycznych takich jak depresja, zaburzenia Igkowe, schizofrenia,
ostabienie pamigci i zaburzenia uczenia si¢. Podtoze molekularne zmian jest przedmiotem aktualnych badan.
Najwazniejsza rolg w powstawaniu zaburzen neuropsychiatrycznych przypisuje si¢ patologicznym zmianom
neurotransmisji w osrodkowym uktadzie nerwowym.

W patogenezie wspomnianych zaburzen neuropsychiatrycznych, a zwlaszcza zaburzen pamieci i
uczenia si¢, duzg role przypisuje si¢ jonotropowym receptorom glutanimianergicznym NMDA, ktérych
prawidtowe funkcjonowanie stanowi podstawe zjawiska plastycznosci synaptycznej. Roznorodno$é w
sktadzie podjednostkowym tych receptoréw warunkuje odmienne cechy jego pobudliwosci, dlatego
zaburzenia w ekspresji blonowej receptorow NMDA na powierzchni neurondéw oraz regulacji ich
aktywnosci, zwlaszcza w okresie prenatalnym oraz wczesnym postnatalnym mogg by¢ podstawg rozwoju
patologicznych zmian obserwowanych w dalszym zyciu.

Celem niniejszego projektu jest zbadanie molekularnych mechanizméw wplywu diety
wysokotluszczowej i wysokocukrowej matki w czasie ciazy i laktacji na powstawanie u potomstwa
zaburzen w obrebie ekspresji, budowy oraz regulacji aktywnosci receptorow NMDA w kontekscie
zaburzen pamiegci.

W celu oceny funkcji kognitywnych, potomstwo matek karmionych w okresie ciazy i laktacji pasza
wysokotluszczowg lub wysokocukrows zostanie poddane procedurze behawioralnego testu rozpoznawania
nowego obiektu po ktérym na pobranych tkankach przeprowadzone bgda kompleksowe badania molekularne
receptorow NMDA. Wyniki zostang odniesione do otrzymanych w badaniach potomstwa matek karmionych
zbilansowang paszg standardows. Do analiz na poziomie receptorowym, komoérkowym oraz strukturalnym
moézgu wykorzystane zostang nowoczesne i uznane procedury eksperymentalne oraz techniki analityczne.
Zbadany zostanie sktad podjednostkowy receptorow, ich lokalizacja w poszczeg6élnych strukturach, a takze
zewnatrzkomorkowe stezenie agonisty receptorow NMDA, kwasu glutaminowego. Wnikliwej analizie
poddane zostang rowniez biatka stabilizujace receptor w blonie komorkowej oraz szlaki sygnatowe
charakterystyczne dla poszczegolnych podjednostek receptora.

Efektem proponowanego projektu badawczego bedzie nowatorska wiedza na temat wptywu diety
matki w czasie cigzy i karmienia na rozwdj zmian w obregbie receptoréw NMDA w strukturach mézgowych
potomstwa, zaangazowanych w procesy pamigci i uczenia si¢. Co wigcej, bioragc pod uwage udziat
receptorow NMDA w innych zaburzeniach neuropsychiatrycznych obserwowanych u potomstwa otytych
matek, otrzymane wyniki moga wskaza¢ miejsca uchwytu dla nowych lekow. Wykazanie znaczacej roli
diety matki dla rozwoju potomstwa moze przyczyni¢ si¢ rowniez do zwigkszenia $wiadomosci spotecznej,
zwlaszcza wsrod kobiet w wieku rozrodeczym, na temat roli 1 wagi wlasciwie zbilansowanego odzywiania w
okresie cigzy i karmienia.



