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Patofizjologiczna rola tlenku trimetyloaminy pochodzenia jelitowego w niewydolnosci serca.

Celem projektu jest zbadanie dziatan biologicznych tlenku trimetyloaminy (TMAO), ktory jest
wytwarzany przez bakterie jelitowe i moze mie¢ wptyw na prawidlowa funkcje serca oraz calego
uktadu krazenia. Niewydolno$¢ serca jest jedng z najwazniejszych kardiologicznych przyczyn
$mierci, licznych hospitalizacji, inwalidztwa oraz obnizenia jako$ci zycia. Najnowsze badania
wskazuja, ze wazna role w chorobach uktadu krazenia moze odgrywa¢ TMAO, metabolit bakterii
jelitowych. W ostatnich latach pojawily si¢ doniesienia, ze wzrost st¢zenia tlenku trimetyloaminy
(TMAO) we krwi jest zwigzany z wigkszym ryzykiem wystapienia zawalu migs$nia sercowego, udaru
moézgu oraz $mierci. Wzrost stezenia TMAO moze by¢ spowodowany dieta, uposledzeniem funkcji
jelit, lub zmianami w sktadzie jelitowej flory bakteryjnej. Wiadomo, Ze stgzenie TMAO we krwi
wzrasta po spozyciu pokarméw zawierajacych L-karnityne oraz fosfatydocholing, ktore wystepuja w
duzej ilo$ci miedzy innymi w czerwonym migsie. Zaproponowano, ze TMAO moze stanowi¢ dlugo
poszukiwane ogniwo miedzy dieta, a chorobami uktadu krazenia. Z drugiej strony, duza liczba
weczesniej prowadzonych badan nad rola TMAO w biologii zwierzat morskich oraz badania
fizykochemiczne nad wptywem TMAO na biatka wskazuja na ochronne dziatanie TMAO. Dlatego
mozna przypuszczac, ze wzrost stezenia TMAO we krwi nie jest przyczyna, a dzialaniem obronnym
organizmu, stanowigcym mechanizm ochronny przed czynnikami zaburzajgcymi prawidtowe
funkcjonowanie uktadu krazenia. Kolejnym z argumentéw wskazujacych na korzystne dziatanie
TMAO moze by¢ fakt, z2 TMAO wystepuje w bardzo duzych stezeniach u ryb, szczegolnie ryb
morskich, ktore s3g waznym elementem wielu diet uwazanych za korzystne dla uktadu krazenia, na
przyktad w diecie §rodziemnomorskie;j.

Podsumowujac, obecnie nie jest wiadomo, czy zwigkszone stezenie TMAQO pochodzacych od bakterii
jelitowych moze by¢ przyczyng zaburzen funkcjonowania uktadu krazenia, czy tez jest czynnikiem
ochronnym.

Proponowany projekt przyczyni si¢ do uzyskania wiedzy na temat wptywu tlenku trimetyloaminy
pochodzenia jelitowego na mechanizmy regulujace uktadu krazenia.

Podczas doswiadczen bedzie badany wptyw TMAO na funkcjonowanie uktadu krazenia u szczurow.
Badany bedzie wptyw pojenia szczuréw wodnym roztworem TMAO na wydolno$¢ serca oraz szereg
parametréw metabolicznych i biochemicznych, migdzy innymi stgzenie cholesterolu i glukozy we
krwi.

Wyniki badan pozwola odpowiedzie¢ na pytanie czy metabolity bakterii jelitowych mogg odgrywac
wazng role w rozwoju niewydolno$ci serca oraz innych chorobach uktadu krazenia. Badania te moga
wskaza¢ nowe kierunki badan nad metodami leczenia choréb serca oraz nowymi lekami, ktorych
dziatanie bedzie oparte na modyfikacji powstawania metyloamin w ludzkim organizmie.



