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Udar mdzgu pozostaje istotnym wyzwaniem medycznym i socjo-ekonomicznym. A jego czestos¢
wystepowania wzrasta — liczba zgonéw zwigzanych z udarem niedokrwiennym z 3,29 milionéw w 2019
r. do 4,90 milionéw w 2030 r. Ok. 70-80% udaréw to udary niedokrwienne spowodowane brakiem
przepltywu mézgowego krwi. Jak dotad jedyng opcja terapeutyczng jest rekanalizacja — farmakologiczna
badz mechaniczna. Jednak tylko niewielka cze$¢ chorych moze by¢ w ten sposéb leczona. Nie ma
udowodnionego leczenia neuroprotekcyjnego. Patofizjologia uszkodzenia mézgu spowodowanego
niedokrwieniem jest ztozona i obejmuje m.in. ekscytotoksycznos¢ zalezng od glutaminianu, zaburzenia
jonowe, procesy zapalne, stres oksydacyjny, itd. Te wszystkie zjawiska wptywaja na strukturg i
czynnos¢ jednostki nerwowo-naczyniowej (NVU), ktora jest kompleksem ztozonym z roznych komodrek
(naczyniowych, glejowych, neuronalnych). NVU jest odpowiedzialna za zachowanie bardzo
selektywnej bariery krew-moézg i homeostazy moézgowej, jak rowniez za kontrolg przeptywu
mozgowego krwi. Dysregulacja roznych systemow transportujacych NVU w warunkach niedokrwienia
odgrywa istotng role w patofizjologii udaru. Ponadto, niektére sposréd czynnikéw ryzyka udaru, jak
hiperglikemia i cukrzyca, wywieraja negatywny wplyw na czynno$¢ transporterow, nasilajac
uszkodzenie moézgu i pogarszajac rokowanie w udarze.

Kanaly anionowe regulowane przez objetos¢ (VRACs), ktére sa powszechne w réznych komorkach
ssakow, sa aktywowane przez obrzek komorki i reaktywne formy tlenu, co prowadzi do wyplywu
glutaminianu, asparaginianiu, czy tauryny.

Celem niniejszego projektu jest okreslenie skutkow hamowania VRACs na czynnos¢ NVU w
warunkach niedokrwienia.

Postuzymy si¢ modelem in vivo niedokrwienia ogniskowego mozgu u szczura. W celu okre$lenia roznic
pomiedzy piciami, bedziemy bada¢ samce i samice. Ponadto, bedziemy analizowa¢, w jaki sposob
cukrzyca wptywa na czynno$¢ NVU w niedokrwionym mozgu.

Badane beda: stopien nasilenia deficytu neurologicznego, wielko$¢ zawatu, aktywnos¢ komorkowa i
neurotransmisja w czasie rzeczywistym, wiele aspektow czynnosci NVU, integralnos¢ bariery krew-
moézg, ekspresja wybranych czasteczek na poziomie mRNA 1 biatka, zmiany zewnatrzkomorkowego
poziomu gliotransmiteréw.

Mamy nadzieje, ze wyniki uzyskane w trakcie realizacji projektu bede pomocne w dalszych badaniach
nie tylko nad niedokrwieniem moézgu, ale i nad innymi schorzeniami, w ktérych czynnos¢ NVU, czy
VRACs odgrywa kluczowa role.



