
Doświadczanie długotrwałego stresu jest głównym czynnikiem powodującym depresję  u ludzi. Depresja jest chorobą o złożonej
etiopatogenezie, która związana jest z zaburzeniami w homeostazie i aktywności neuronalnej wielu struktur mózgowych.
Niemniej jednak wiele osób oraz zwierząt, w zwierzęcych modelach depresji, doświadczających chronicznego stresu zachowuje
normalny behawior, a w przypadku ludzi pozytywne nastawienie i chęć do działania. Takie jednostki określane są przez
psychologów jako „oporne” na działania stresu. W języku angielskim osoby takie określa się mianem „stress-resilient. W języku
polskim nie ma dobrego określenia; mówimy o oporności na stres, chociaż słowo „resilient” tłumaczy się dokładnie jako
„sprężynujący”, co implikuje aktywne przeciwdziałanie „siłom nacisku”.  W ciągu ostatnich kilku dekad przeprowadzono wiele
eksperymentów, które próbowały wyjaśnić biochemiczne mechanizmy leżące u podstaw podatności na stres. Tylko kilka spośród
nich skupiło swą uwagę na określeniu markerów ”oporności” na stres. Niewątpliwie ważną obserwacją było, iż czynniki
genetyczne i epigenetyczne bardzo silnie wpływają na efektywną i dynamiczną odpowiedź na stres. Między innymi dużym
zainteresowaniem w tym aspekcie cieszy się zjawisko interferencji RNA (RNAi). Interferencja RNA jest procesem
epigenetycznym, który wykazuje bardzo niski stopień ewolucji, a co za tym idzie, szeroko występuje w komórkach zarówno
roślinnych, jak i zwierzęcych. Zjawisko interferencji RNA polega na specyficznej i dynamicznej regulacji ekspresji niemal 70%
genów u ssaków. Interferencja RNA poprzez działanie krótkich, niekodujących cząsteczek RNA zwanych mikroRNA (miRNA)
reguluje podstawowe procesy biologiczne zachodzące w komórkach (również w tkance mózgowej)  i może być, w związku z tym,
  zaangażowana także w zjawisko oporności na stres. Dodatkowo, bardzo mała zmienność ewolucyjna tego zjawiska m.in. wśród
ssaków sprawia, że stanowi ona świetne pole do badań podstawowych (na zwierzętach), których to wyniki mogą być w dużym
stopniu przekładalne na ludzi i badania kliniczne. Celem tego projektu jest zatem zbadanie roli aktywności ścieżki biogenezy
miRNA w „oporności” na stres. Projekt ten jest oparty o przedkliniczny zwierzęcy model depresji – model chronicznego
łagodnego stresu (CMS). Model ten  pozwala na rozróżnienie zwierząt które doświadczając chronicznego łagodnego stresu
popadają w anhedonię od takich, które pomimo przeżywania stresu zachowują swój normalny behawior. Z tego wynika, ze model
ten znakomicie imituje zróżnicowanie, jakie występuje u ludzi, gdzie nie każda osoba doświadczająca długotrwałego stresu
popada w depresję. Nasze podejście badawcze ma na celu zdefiniowanie fenotypu „opornego” na stres na poziomie systemu
biogenezy cząsteczek mikroRNA. Jest to nowatorskie podejście do tematu zgłębiania wiedzy o  mechanizmach leżących u
podstaw depresji poprzez spojrzenie na chorobę niejako „od drugiej strony”, bo przez pryzmat oporności na stres.


