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Zrozumie¢ nawrot alkoholowy przez obrazowanie catego mézgu

Uzaleznienie jest chorobg, ktéra wptywa na obszary mézgu zaangazowane w przetwarzanie informacji
0 nagrodzie, stresie i samokontroli. Naduzywanie spozycia niektérych substancji moze prowadzi¢ do
uzaleznienia, co wigze sie z pojawieniem sie objawdw odstawienia przy braku ich dostepnosci, oraz do
zwiekszonego spozycia przy nawrocie. W ciggu zycia okoto 80% dorostych oséb narazonych jest na
kontakt z alkoholem, ale jedynie u mniej niz 30% rozwinie sie zaburzenie jego spozywania. Nie jest do
konca wiadomo jednak, jak uzaleznienie rozwija sie w miare uptywu czasu. To, w jaki sposéb podobna
ekspozycja na alkohol sprawia, ze jedne osoby sie uzaleznig, inne nie, pozostaje stabo poznane.
Zachowania zwigzane z substancjami uzalezniajgcymi s kodowane przez patologiczne wspomnienia
nagradzajgce. Takie wspomnienia to nic innego, jak potaczenie miedzy predykcyjnymi bodzcami
Srodowiskowymi (np. zapachem i kontekstem wizualnym), a nagrody, ktérg jest alkohol.
Te patologiczne wspomnienia beda rowniez promowac zachowania rutynowe, w tym poszukiwanie
substancji, nadmierne spozywanie lub gtéd alkoholowy. Przepisywanie lub ttumienie tych wspomnien
pozostaje obecnie jednym z najwiekszych wyzwan neurobiologii. Rekonsolidacja to proces
utrzymywania pamieci - reaktywowane slady pamieci dtugoterminowej destabilizujg sie, a nowo
dostepne informacje mogg aktualizowaé pamieé. Taka destabilizacja pamieci wymaga odpowiednich
okolicznosci, takich jak sygnaty zwigzane ze sladami pamieciowymi, ktére albo dostarczajg nowych
informacji, albo potwierdzajg przewidywanie. Jesli po danym skojarzonym bodzcu nastgpi nagroda
z nim zwigzana — $lad pamieciowy sie wzmacnia; w przeciwnym wypadku moze ulec ostabieniu.
W naszych eksperymentach wykorzystamy zwierzecy model nadmiernego spozywania alkoholu.
W tym modelu myszy mogg pi¢ alkohol dobrowolnie w trybie swobodnego dostepu. Dostep jest jednak
ograniczony do kilku godzin dziennie. Model ten odzwierciedla sytuacje u ludzi, kiedy to powtarzajgce
sie epizody nadmiernego picia, szczegdlnie we wczesnym wieku, powodujg znaczny wzrost ryzyka
rozwoju uzaleznienia. Po tego typu treningu zwierzeta sq pozbawione alkoholu i sprawdzane jest, czy
rozwijajg syndrom odstawienia i pijg go wiecej podczas nawrotu. Naszym celem jest sprawdzenie, co
dzieje sie w mdzgu, gdy zwierzeta stajg w obliczu bodZca srodowiskowego, ktéry przewiduje dostep do
alkoholu lub natychmiast po uzyskaniu dostepu do alkoholu po dtugim odstawieniu. Zrobimy to
obrazujgc w mozgu c-Fos - marker odpowiedzi neuronalnej na nowy bodziec. W mikroskopie
zobrazujemy caty optycznie oczyszczony, przezroczysty mézg. Takie podejscie umozliwia identyfikacje
wszystkich aktywnych komdrek z zachowaniem ich anatomicznych anotacji. Zestaw setek zdje¢ mozgu
pokrywajgcych caty mdézg utworzy mozaike i zostanie przetworzony na pojedynczy tréjwymiarowy
obraz. Komorki pozytywne pod wzgledem c-Fos sg identyfikowane jako pojedyncze obiekty lub grupy,
ktore z kolei tworzg tréjwymiarowg mape ,,gorgcych punktéw” mozgu. W naszym projekcie staramy
sie zidentyfikowac nowe struktury zaangazowane w nawrét alkoholowy i reakcje mdézgu na sygnaty
Srodowiskowe zwigzane z alkoholem. Mamy nadzieje, ze pomoze to lepiej zrozumiec zjawiska
prowadzgce do rozwoju uzaleznienia u ludzi.



