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Neuroendokrynologia jest niezwykle intensywnie rozwijajaca si¢ naukg, a w ostatnich latach
obserwuje si¢ znaczny postep wiedzy w tej dziedzinie. Rozwdj ten w duze] mierze wynika
z dynamicznego post¢pu technologicznego generujacego nowe mozliwosci badawcze. Pojawiajace
si¢ w ostatnich latach trudnosci zwigzane zaréwno z kwestiami etycznymi, jak 1 rosngcymi kosztami
badan in vivo na zwierzetach doprowadzily do powstania zupelnie nowych metod badawczych.
Badania dotyczace skomplikowanych mechanizméw neuroendokrynnej regulacji wielu procesoéw
niezb¢dnych dla funkcjonowania organizmu zachodzacych na poziomie podwzgdrza sa szczegdlnie
skomplikowane.

W ciggu ostatnich lat opracowano kilka modeli badawczych, ktore w badaniach dziatania substancji
biologicznie czynnych na poziomie oS$rodkowego ukladu nerwowego (OUN) miaty stanowié
alternatywe dla klasycznych eksperymentow in vivo na zwierzgtach. Jednym z nowych, bardzo
obiecujacych modeli badawczych jest dynamicznie rozwijajaca si¢ technologia badan zwana ,,organem
na chipie” (OOC). Technologia OOC szybko ewoluowata jako potezne narzgdzie badawcze,
szczegolnie W bioinzynierii, inzynierii tkankowej, diagnostyce molekularnej i badaniach inzynierii
biomedycznej. Ponadto technologia mikroprzeptywowa oferuje réwniez mozliwo$¢ odwzorowania
w uktadzie mikroczipdw roznych narzadow i uktadow organizmu. W proponowanych badaniach
chcielibysmy przeprowadzi¢ modyfikacje systemu OOC w celu opracowania uktadu opartego
na skrawkach tkanki mozgowej, ktory moglyby by¢ innowacyjng technikg odtworzenia sieci
neuroendokrynnej OUN i do pewnego stopnia replikacji uktadu podwzgorzowo-przysadkowego.

Rozwoj technologiczny w nauce to nie tylko nowe urzadzenia i modele badawcze ale rowniez
preznie rozwijajace si¢ narzedzia bioinformatyczne umozliwiajace identyfikacje biatek. W 2013 r.
przy uzyciu algorytmu bioinformatycznego wykorzystujacego informacje otrzymane w projekcie
sekwencjonowania genomu ludzkiego, zidentyfikowano nowy peptyd o nazwie feniksyna (PNX).
Sekwencja aminokwasowa tego biatka jest wysoce konserwatywna genetycznie, a w konsekwencji
ma bardzo wysoka homologi¢ migdzygatunkowa. Warto zauwazy¢, ze cecha ta jest charakterystyczna
dla peptydow kontrolujacych istotne procesy fizjologiczne u kregowcow. Lokalizacja PNX w jadrach
podwzgoérza wskazuje, ze moze by¢ ona zaangazowana w regulacje homeostazy energetycznej.
Ponadto PNX moduluje ekspresj¢ gonadoliberyny (gtéwny hormon regulujacy procesy rozrodcze),
wydzielanie gonadotropin w przysadce i wydaje si¢ by¢ konieczny dla prawidtowego przebiegu cyklu
rujowego zwierzat.

Badania zaplanowane w przedstawianym projekcie koncentruja si¢ na neuromodulacyjnym
wptywie PNX na aktywno$¢ wydzielnicza osi gonadotropowej, ktora jest najwazniejsza czescig
ztozonego systemu odpowiedzialnego za kontrole¢ proceséw rozrodczych. Niewatpliwa, innowacyjng
zaletg tego projektu jest weryfikacja uzytecznosci proponowanego uktadu ex vivo opartego na
technologii OOC. Oba modele eksperymentalne, ex vivo i in vivo, umozliwig okreslenie zmian
zachodzacych w kluczowych uktadach regulacyjnych: o$ gonadotropowa, centrum regulacji apetytu i
uktad generatora pulsow GnRH. Te uktady eksperymentalne, trudne do wykonania
1 wymagajace duzego doswiadczenia, umozliwiag jednoczesne §ledzenie dynamiki zmian ekspresji
genow GnRH, LH i FSH ich koncentracji i lokalizacji w tkance. Zastosowane metody pozwola na
monitorowanie zmian aktywnosci wybranych neuronow po precyzyjnym podaniu PNX blisko struktur
podwzgorza, w ktérych badany neuropeptyd wykazuje aktywno$¢. Uzyskane wyniki dostarcza
rébwniez nowych unikalnych danych na temat wptywu anoreksygennych/oreksgennych
neurohormonow na reprodukcje oraz pozwolg lepiej zrozumie¢ mechanizmy lezace u podstaw takich
zaburzen, jak anoreksja, bulimia i zaburzenia plodnosci.



