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Otylos¢ to Swiatowa epidemia i jedna z najwazniejszych przyczyn odpowiedzialnych za skrocenie
oczekiwanej dtugosci zycia U ludzi. Tendencja wzrostowa otytosci jest szczegdlnie alarmujaca w
przypadku dzieci i mtodziezy, co oznacza, ze epidemia rowniez dotknie ich w dorostosci i przyniesie
negatywne konsekwencje zdrowotne dla nastgpnego pokolenia. Badania Kliniczne i przedkliniczne
wskazuja, ze tylko czes$¢ populacji ma tendencje do otytosci, pozostata czgs¢ jest natomiast odporna na
to zjawisko. Wciaz niewiadomo, dlaczego osobniki spozywajace w znacznych ilosciach smaczny
pokarm (bogaty w ttuszcze i cukry) r6znig si¢ podatnoscia na otytos¢ i jakie mechanizmy odpowiadaja
za tg predyspozycje. Ostatnie odkrycia sugeruja zmienione mechanizmy moézgowe powigzane z
hedonicznymi aspektami karmienia i przetwarzania nagrody. Regulacja przyjmowania pokarmu i
bilansu energetycznego obejmuje kilka neuroprzekaznikow, w tym sygnalizacje GABA-ergiczng. Brak
jest jednak danych na temat zwigzku mi¢dzy dtugotrwalg ekspozycja na smaczny pokarm u mtodziezy
ptci meskiej i zenskiej, indywidualng predyspozycja do rozwoju otytosci, a mézgowymi receptorami
GABA:.

W niniejszym projekcie odpowiemy na nastepujace pytania: (i) Jakie sg zmiany zwiazane z
receptorami GABAg w kilku obszarach mézgu dorastajacych szczurow po dhugotrwatej ekspozycji na
diet¢ wysokottuszczowa i wysokocukrowa, (ii) Jak ro6znice migdzy plciami wplywaja na rozwoj i
fenotyp otytosci, (iii) Jakie sg behawioralne predyktory podatnosci na otyto$¢ u dorastajgcych szczurow,
oraz 4) Czy mozliwe jest odwrocenie fenotypu otytosci za pomoca narzedzi farmakologicznych
opartych na sygnalizacji receptora otyloSci u szczuréw? Projekt polagczy narzedzia behawioralne,
molekularne, neurochemiczne, obrazowe i elektrofizjologiczne u szczuréw rasy Wistar, ktore przeszty
12-tygodniowy program zywienia ze zmodyfikowana dieta.

Nie ma watpliwosci, ze ten projekt odkryje mechanizmy lezace u podstaw sktonnosci do
przejadania si¢ i przyniesie rozwigzania globalnych wyzwan w procesie prawidtowego zywienia.
Ponadto pokieruje badaniami w nowych kierunkach, dostarczajac waznych informacji na temat
opracowywania terapii celowanych dla otytych mezczyzn i kobiet. Poniewaz otylos¢ u dzieci i
miodziezy (a podzniej u dorostych) jest ogromnym medycznym, finansowym i emocjonalnym
obcigzeniem dla $wiata, wyniki tego projektu pomogg zmniejszy¢é powyzsze konsekwencje tego
zaburzenia. Jezeli w badaniach farmakologicznych z analizg ligandow receptordéw otylosci zostang
znalezione znaczgce wyniki, dane te rozwing dalsze zainteresowania opracowaniem lekow opartych na
tej nowej strategii.



