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Streszczenie

Zaburzenie uzywania alkoholu (AUD) jest powszechnym zaburzeniem psychicznym,
charakteryzujgcym sie stopniowym nasilaniem konsumpcji alkoholu oraz cyklami remis;ji
i nawrotow. Chociaz wiele badan koncentruje sie na etiologii AUD, nadal brakuje petnego
zrozumienia czynnikdw poznawczych, ktére mogg predysponowac do rozwoju tego zaburzenia.
W ostatnich dekadach coraz wiecej uwagi poswieca sie roli tendencyjnosci poznawczej jako
istotnemu czynnikowi wptywajgcemu na podatnos¢ na rozne zaburzenia psychiczne, takie jak
depresja i lek, bedacych czesto jednym z powoddw siegania po alkohol. W przypadku AUD
wykazano, ze tendencyjnos$¢ poznawcza wptywa na sposdb, w jaki osoby uzaleznione od
alkoholu postrzegajg i interpretuja bodice zwigzane z alkoholem. Badanie zwigzku
przyczynowo-skutkowego miedzy tendencyjnoscig poznawczg a AUD jest jednak utrudnione,

zwtaszcza przed wystgpieniem uzaleznienia.

Aby lepiej zrozumiec te zaleznos$¢, w mojej pracy zastosowatam model zwierzecy, ktory
pozwala na ocene tendencyjnosci poznawczej u szczurow przed dtugotrwatg ekspozycjg na
alkohol. Celem badan byto okreslenie roli réznych aspektéw tendencyjnosci poznawczej, takich
jak wrazliwos¢ na pozytywne i negatywne informacje zwrotne oraz tendencyjnos¢ oceny,
definiowana jako optymizm i pesymizm, w indywidualnej podatnosci na przejscie od

kontrolowanego uzywania do niekontrolowanego naduzywania alkoholu.

W pierwszych badaniach sprawdzitam, czy wrazliwos¢ na pozytywne i negatywne
informacje zwrotne, mierzone jako stabilne cechy poznawcze, wptywajg na nabywanie
i utrzymywanie zachowan zwigzanych z poszukiwaniem i spozywaniem alkoholu u szczuréw
Wrazliwos¢ na pozytywne i negatywne informacje zwrotne ocenitam za pomocg serii testow
probabilistycznego przeuczania. Eskalacje konsumpcji alkoholu u szczuréw osiggnetam poprzez

zastosowanie przerywanego swobodnego dostepu do alkoholu. Nastepnie zbadatam wptyw



wrazliwosci na informacje zwrotne na rozwdj] kompulsywnego poszukiwania alkoholu
w sytuacji, gdy byto ono karane. Mierzytam takze motywacje do poszukiwania oraz szybkosé
wygaszania reakcji instrumentalnej i przywracania zachowan poszukiwawczych alkoholu po
okresie abstynencji. Dodatkowo, wraz ze wspotpracownikami z Pracowni Farmakologii
Biochemicznej IF PAN zmierzylismy poziom mRNA w wybranych regionach mdzgu oraz poziom
kortykosteronu i hormonu adrenokortykotropowego (ACTH) we krwi, aby powigzaé¢ wyniki

behawioralne z mechanizmami biologicznymi.

Wykazatam, ze nizsza wrazliwos$¢ na pozytywne informacje zwrotne u szczuréw byta
zwigzana z wiekszg motywacjg do poszukiwania alkoholu po negatywnych doswiadczeniach
z nim zwigzanych. Szczury niewrazliwe na pozytywne informacje zwrotne byty bardziej skfonne
do ponownego poszukiwania alkoholu po okresie abstynencji i miaty wyzszy poziom hormonow
stresu we krwi, w poréwnaniu do zwierzat wrazliwych na ten typ informacji. Z kolei wyzsza
wrazliwos¢ na negatywne informacje zwrotne zwigzana byta z mniejszg podatnoscig na rozwdj
kompulsywnego poszukiwania alkoholu, i tendencjg do szybszego wygaszania zachowan
poszukiwawczych, gdy alkohol przestat by¢ dostepny, w poréwnaniu do zwierzat niewrazliwych.
Efekty behawioralne byty powigzane ze zmianami w ekspresji genow zwigzanych

z funkcjonowaniem réznych uktadow neurotransmisyjnymi mozgu i metabolizmem etanolu.

Nastepnie przeanalizowatam, jak optymizm i pesymizm mierzone jako stabilne i trwate
cechy poznawcze, wptywajg na zachowania zwigzane ze spozywaniem alkoholu u szczuréw.
Zwierzeta poddatam testom interpretacji bodZca niejednoznacznego, aby ocenié ich sktonnosci
do optymizmu lub pesymizmu. Stosujgc paradygmat swobodnego dostepu i paradygmaty
instrumentalne, zbadatam u zwierzat zachowania zwigzane z piciem i poszukiwaniem alkoholu.
Wraz ze wspotpracownikami z Pracowni Farmakologii Biochemicznej IF PAN przeprowadzilismy
takze analize ekspresji gendw w wybranych strukturach mozgu oraz okreslilismy gestosé
receptoréw 5-HTia, 5-HT2a i D2 za pomocg analizy autoradiograficznej. Na podstawie
przeprowadzonych eksperymentdow, wykazaliSmy, ze w warunkach swobodnego dostepu
szczury ,pesymistyczne” spozywaty wiecej alkoholu niz ,optymistyczne”, co wigzato sie

ze zmianami w ekspresji gendw i gestosci receptorow 5-HT,a w jgdrze pétlezgcym.

Uzyskane wyniki sugeruja, ze rézne aspekty tendencyjnosci poznawczej, takie jak

wrazliwos¢ na pozytywne i negatywne informacje zwrotne oraz sktonnos¢ do optymizmu lub



pesymizmu, majg istotny wptyw na indywidualng podatnos¢ na przejscie od kontrolowanego
do niekontrolowanego naduzywania alkoholu. Te odkrycia mogg pomoéc w lepszym zrozumieniu
mechanizmow prowadzgcych do AUD i przyczyni¢ sie do opracowania nowych strategii

terapeutycznych.



