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Zespot kompulsywnego jedzenia (ang. binge eating disorder, BED), charakteryzuje si¢ niekontrolowanymi,
czesto wywolanymi stresem, epizodami jedzenia w iloSciach przekraczajgcych normalne zapotrzebowanie
organizmu. Kompulsywne pobieranie pokarmu mozna réwniez zaobserwowa¢ w modelach zwierzecych. Niewiele
wiadomo dotad na temat neuropatofizjologicznego podtoza tych zjawisk, chociaz szereg badan, sugeruje ze ich
przyczyna moga by¢ zaburzenia funkcji mézgowego uktadu mezokortykolimbicznego, ktorego aktywnosc¢ jest
zZwigzana z procesami motywacyjnymi, uczeniem i pamigcig. Rdzen tego uktadu stanowig dopaminergiczne
neurony brzusznego pola nakrywki (VTA). Aktywnos¢ neurondw VTA jest regulowana przez szereg czynnikow,
jednak Kluczowa role petnig oreksyny, peptydy uwalniane w VTA z widkien neuronow oreksynowych potozonych
w bocznym podwzgorzu (LH). Brak jednak danych na temat zaburzen funkcji neuronow VTA i neuronow
oreksynowych LH w kompulsywnym pobieraniu pokarmu, co utrudnia zrozumienie mechanizméw zaburzen w
nagradzajacym dziataniu pokarmu.

Podstawowym celem niniejszego projektu badawczego jest zweryfikowanie hipotezy, wedtug ktorej trudne
warunki dorastania powoduja powstanie zaburzen struktury i funkcji dopaminowych i GABAergicznych neuronow
VTA, atakze ich reakcji na oreksyny, w efekcie ktorych w okresie dorostosci dochodzi do wigkszej, niz normalnie,
podatnosci na kompulsywne pobieranie pokarmu. Przeprowadzona zostanie proba odwrocenia wptywu stresu
odstawienia od matki na kompulsywne pobieranie pokarmu poprzez podania trojcyklicznego leku
przeciwdepresyjnego, imipraminy.

Dla osiggni¢cia powyzszego celu zostanie zastosowany zwierzecy model trudnych warunkéw dorastania,
jakim jest stres wywotany trzygodzinng separacja od matki (MS) mtodych szczuréw, powtarzany w okresie 2 — 14
dni po urodzeniu. Zostang przeprowadzone badania z zastosowaniem metod elektrofizjologicznych i
immunohistochemicznych i behawioralnych.

Realizacja postawionych zadan badawczych pozwoli na lepsze poznanie i zrozumienie neuronalnych
mechanizméw lezacych u podloza zaburzen odzywiania wywotanych stresem na wczesnych etapach rozwoju,
ktérego przyczyna u ludzi sg trudne warunki dorastania. Po raz pierwszy zbadana zostanie rola wzajemnych
interakcji uktadu oreksynergicznego i dopaminergicznego w, bedacym skutkiem stresu rozwojowego,
patomechanizmie pobierania pokarmu. Pozwoli to na opracowanie schematu przysztych badan uwzgledniajacych te
interakcje jako istotny element mechanizmu lezacego u podtoza zaburzen odzywiania oraz szeroko pojetych
patologii funkcjonowania mozgowego uktadu nagrody.



