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Choroby neurorozwojowe, w tym najczes$ciej wystepujace zaburzenia ze spektrum autyzmu (Autism
Spectrum Disorder, ASD) dotykaja juz ponad 1% populacji dzieci na $wiecie. Mimo licznych badan
naukowcom nie udato si¢ wyjasni¢ doktadnych przyczyn wystgpowania tych chordb. Nie udato sig¢ rowniez
opracowa¢ skutecznych metod ich leczenia. Wydaje si¢, ze brak jest pojedynczej przyczyny chorob
neurorozwojowych, prawdopodobnie jest ona kombinacja czynnikéw srodowiskowych, genetycznych,
neurologicznych oraz immunologicznych, ktoérym to po$wigcony jest niniejszy projekt.

Obecnie uwaza si¢, ze najbardziej rozpowszechnionym zaburzeniem metabolicznym dzieci
z chorobami spektrum autyzmu sa dysfunkcje mitochondriéw oraz zaburzenie ich funkcji. Wskazuja na to
m.in. badania pokazujace, ze u dzieci z rozpoznaniem ASD obserwuje si¢ wigksza, niz u zdrowych cztonkoéw
ich rodzin, ilo$¢ szkodliwych mutacji w DNA mitochondrialnym. Przyczyn tego zjawiska opisanych
i zbadanych jest kilka m.in. podwyzszony poziom cytokin prozapalnych, niedobér karnityny w surowicy czy
stres oksydacyjny. Brak jest kompleksowych danych dotyczacych zaburzenia funkcji mitochondriéw, ich
biogenezy oraz dynamiki i dystrybucji — zjawisk kluczowych dla prawidtowego funkcjonowania komorek
nerwowych, w przebiegu chorob neurorozwojowych. Niniejszy projekt skupiony bedzie wokot zagadnien
dotyczacych funkcji mitochondriow w moézgach zwierzat, ktdre w czasie okresu plodowego narazone byty
na aktywacje stanu zapalnego, wywolana przez symulacje infekcji bakteryjnej (model MIA - Maternal
Immune Activation). Badania dotyczy¢ beda znaczenia stanu mitochondriéw, ich metabolizmu, biogenezy
i dynamiki w moézgu zwierzat potomnych, ktorych matki w czasie ciazy przebyly infekcje.

Niniejszy projekt ma charakter pionierski — jest pierwszym, ktory za cel stawia poznanie
molekularnych mechanizméw zaburzen funkcji mitochondriow, ktére leza u podstaw rozwoju chorob
neurorozwojowych wywotlanych infekcjami matki w czasie ciazy. Uzyskane wyniki powinny umozliwié
wylonienie zwiazkdéw protekcyjnych, modulujacych pro-zyciowe funkcje mitochondriow. Spodziewane
rezultaty beda stanowi¢ solidng podstawe do kontynuacji prac, ktoére w przysztosci beda mogly postuzy¢ do
opracowania skutecznej strategii terapeutycznej.



