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Stres sam w sobie nie jest zagrozeniem dla funkcjonowania organizmu, a wrecz stanowit on
wazny mechanizm adaptacyjny, petnigcy kluczowa role w ewolucji kregowcoéw. Jednakze, gdy
dziatajgcy na organizm stres jest zbyt intensywny lub trwa on zbyt dtugo, moze prowadzi¢ do
powaznych konsekwencji dla zdrowia psychicznego i somatycznego. Podstawowym celem badan nad
stresem jest, poprzez poznanie mechanizmdéw neuronalnych stojgcych u jego podfoza, zapobieganie
jego negatywnym konsekwencjom zdrowotnym. Wsrdd struktur mdzgowych zaangazowanych w
generowanie reakcji na stres, istotng role petni jadro niepewne (z ang. nucleus incertus, NI). Struktura
ta potozna jest w pniu mozgu, tuz ponizej czwartej komory. NI budujg gtdwnie neuron produkujace
szybko dziatajgcy neurotransmiter hamujgcy - kwas gamma amino-mastowy (GABA) oraz rdine,
wolniej dziafajace, neuropeptydy. NI unerwia wiele waznych obszaréw w catym mozgu. Wyniki badan
prowadzonych nad tg strukturg ujawnity szereg funkcji w jakie zaangazowany jest NI. Po pierwsze,
bierze on udziat w tworzeniu $ladéw pamieciowych. Zaburzenie pracy NI skutkuje blokadg
powstawania wspomnien, zwtaszcza tych zwigzanych z sytuacjami stresogennymi. Kolejng rolg w jaka
zaangazowany jest NI stanowi tzw. poznanie spoteczne. Prowadzone badania dowiodty, ze
uszkodzenie neurondw w NI zaburza przebieg oraz dynamike interakcji spotecznych pomiedzy dwoma
osobnikami tego samego gatunku. Najwazniejszg, z perspektywy tego projektu, funkcjg jaka petni NI
jest jego udziat w generowaniu reakcji organizmu na sytuacje stresogenne. Ulokowanie anatomiczne
NI w mézgu oraz budowa jego neurondw, powodujg, ze struktura ta znajduje sie w odpowiedniej
pozycji do przetwarzania informacji o obieranych ze Srodowiska bodZcach stresogennych. Wyniki
badan, zwtaszcza behawioralnych oraz biochemicznych, dostarczyty pewnych przestanek tgczacych
aktywnos¢ NI ze zjawiskiem stresu. Niemniej jednak, wcigz brakuje bezposrednich obserwacji
pokazujgcych w jaki sposéb oraz ktére neurony znajdujgce sie w NI reagujg na stresogenne bodzce
awersyjne. Co wiecej, brakuje rdwniez informacji o tym, do jakich struktur w mdzgu neurony NI,
potencjalnie reagujgce na bodzce awersyjne, przesytajg ten sygnat. Aby wypetni¢ te luke w naszej
wiedzy, konieczne jest wykorzystanie, zaplanowanych w projekcie, najnowszych technik badawczych.
Reakcje neurondéw NI na bodziec awersyjny zostang zarejestrowane przy pomocy wielokanatowych
rejestracji elektrofizjologicznych. Informacja o potencjalnych potgczeniach neurondéw NI reagujgcych
na bodZce awersyjne zostanie pozyskana poprzez uzycie techniki do uwidaczniania pofaczen
neuronalnych oraz do manipulacji aktywnosci komdrek. Uzyte zostang wstecznie transportowane
wirusy pozwalajgce wprowadzi¢ obce geny do neuronédw NI unerwianych okreslone struktury
mozgowia. Dzieki temu mozliwym bedzie wywotanie ekspresji Swiattoczutych kanatéw jonowych,
umozliwiajgcych selektywng aktywacje tych neuronéw sSwiattem oraz ekspresje fluorescencyjnych
biatek uwidaczniajgcych aksony tych neurondéw. Aby sprawdzi¢ jakie zmiany biochemiczne w
neuronach NI wywotuje stres, przeprowadzony zostanie eksperyment behawioralny majacy na celu
wywotanie warunkowania strachu. Zaraz po nim, wykorzystana zostanie technologia pozwalajgca
zwizualizowa¢ mRNA molekut specyficznych dla neuronéw w NI, w tym réwniez tych, ktére obrazujg
ich poziom aktywacji neurondw. Podsumowujac, zaplanowane w tym projekcie eksperymenty
pozwolg opisaé detalicznie mechanizm poprzez ktory neurony NI biorg udziat w generowaniu
odpowiedzi organizmu na stresogenne bodZce awersyjne oraz sam stres. Mechanizm ten zostanie
zbadany od strony fizjologicznej, anatomicznej, funkcjonalnej i biochemicznej. Uzyskane w ten sposéb
rezultaty poszerzg naszg obecng wiedze na temat struktury jakag jest NI oraz tego w jaki sposdb
zjawisko stresu jest generowane w naszych mdzgach. Jako, ze stres moze prowadzi¢ do pojawienia sie
lub nasilenia objawdéw powaznych chordb psychicznych takich jak depresja, schizofrenia czy PTSD,
poznanie mechanizmdéw jego powstawania jest kluczowe dla polepszenia terapii medycznych
majgcych pomagac pacjentom w leczeniu tych zaburzen.



