Zaburzenia depresyjne stanowig rosnacy problem dotykajacy mieszkancow krajow rozwinietych na catym swiecie. Rozwoj
medycyny w ciggu ostatnich dekad i rosngca $wiadomos$¢ pacjentéw przyczyniajg sie do wzrostu $redniej dtugosci zycia. Niestety,
zmiany te sprzyjaja powstawaniu licznych zaburzen osrodkowego uktadu nerwowego (OUN). Liczbe oséb cierpigcych na
depresje szacuje sie obecnie na okoto 120 miIn. W Swietle powyzszych danych, depresja jest czesto okreslana epidemig XXI wieku
(dane WHO).

Jeden z kluczowych wymogdw nowoczesnych badan jest wiec zwigzany z proba zwiekszenia efektywnosci istniejacych i
opracowywanie nowych strategii terapeutycznych dla chor6b OUN - takze tych, ktére koricza sie rozwojem depresji. Wiekszo$¢
lekéw obecnych na rynku, posiada szereg efektéw ubocznych, wsrdd ktorych jednym z najbardziej niepozadanych jest przyrost
masy ciata. Fakt ten ogranicza stosowanie dostepnych w handlu preparatéw leczniczych. Ponadto obecnie pacjenci wymagaja by
nowoczesne leki charakteryzowaty sie na tyle wysoka selektywnoscia by ograniczyé skutki uboczne i wptyw na aktywno$é
roznych uktadéw organizmu.

Naturalna biblioteka ré6znych zwigzkéw organicznych - roslinnych metabolitdw wtérnych stanowi inspiracje w procesie
pozyskiwania nowych lekéw.

Doswiadczenie opisane w niniejszym projekcie wpisuje sie w poszukiwania nowych substancji pochodzenia roslinnego, ktore
moga by¢ wykorzystywane w przysztosci do leczenia zaburzen neuropsychiatrycznych, w tym depresji.

Badania zostang przeprowadzone z zastosowaniem nowej platformie opracowanej w ramach projekcie, wykorzystujgcej
nowoczesne metody analityczne, ktdre umozliwig szybki skrining ekstraktéw roslinnych w kierunku ich dziatania
przeciwdepresyjnego.

Stworzenie tego rodzaju narzedzi badawczych jest istotne, gdyz pozwalaja ona na szybkie Sledzenie aktywnych metabolitéw, bez
koniecznosci ich uprzedniego oczyszczania, co pozwala zaoszczedzi¢ czas, pienigdze i rozpuszczalniki. Nowe narzedzie
analityczne umozliwi skrining nie tylko réznych zwigzkéw chemicznych, lecz takze innych gatunkdw roslin oraz ich wyciggow.

W celu realizacji projektu wybrano rosliny z rodziny Zingiberaceae. Kurkuma i imbir byty stosowane W medycynie hinduskiej,
chinskiej i japonskiej kurkuma i imbir byty stosowane od wiek6w jako leki przeciwzapalne, immunostymulujace,
przeciwbakteryjne, przeciwmiazdzycowe i przeciwmigrenowe. Liczne badania naukowe potwierdzity zdolnos¢ ekstraktéw z
kurkumy i imbir do przekraczania bariery krew-mézg i wywotywania efektéw farmakologicznych w OUN.Z racji tego, iz sg to
rosliny jadalne, charakteryzujace sie one niskga toksycznoscia.

Woyjasnienie pewnych funkcji OUN oraz niektorych z mozliwych mechanizméw wywotywania efektdw farmakologicznych
kurkumy i imbiru sugeruje, iz mozliwosé ich zastosowania w leczeniu depresji jest znaczaca. Jednak zaskakujace jest to, ze
zdecydowana wiekszo$¢ badan behawioralnych przeprowadzonych na kurkumie i imbirze uwzglednia tylko cate wyciagi z tych
ro$lin. Pomimo réznorodnosci zastosowan omawianych ktgczy kurkumy i imbiru w lecznictwie w literaturze naukowej wciaz
brakuje danych na temat aktywnosci poszczegélnych sktadnikéw aktywnych.

Proponowana metoda bedzie oparta na tescie luminescencyjnym uzywanym do tej pory w testach in vitro, bez wskazywania na
charakter lub strukture substancji aktywnych. W potaczeniu z platforma analitycznej umozliwi zaréwno ocene aktywnosci
przeciwdepresyjnej, jak réwniez rozpoznanie cig¢zaru czasteczkowego konkretnego zwigzku aktywnego odpowiedzialnego za
dziatanie przeciwdepresyjne. Proponowana metoda zostanie po raz pierwszy opracowana w Kierunku oceny wiasciwosci
przeciwdepresyjnych.

Proponowany projekt obejmuje réwniez izolacje nowych zwigzkéw o wiasciwosciach przeciwdepresyjnych wystepujacych w
ekstraktach wykorzystujac nowoczesne techniki oczyszczania takie jak chromatografia przeciwpradowa (CPC). Wyizolowane za
pomocg CPC zwiazki poddane zostang badaniom in vivo na myszach, w celu sprawdzenia dziatania platformy i okresSlenia
mechanizm dziatania tych lekéw, réwniez pod wzgledem sity dziatania w poréwnaniu do lekéw stosowanych obecnie na rynku.
Pofgczenia te moga rzuci¢ nowe $wiatto na mechanizm leczenia depresji, poniewaz moga przyczynié sie do zmniejszenia dawek
terapeutycznych powszechnie stosowanych lekéw. Warto réwniez zaznaczy¢, ze proponowane techniki izolacji moga by¢ réwniez
wykorzystane na szerokga, przemystowa skale.



