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Depresja jest zaburzeniem powszechnie wystepujacym we wspotczesnym spoteczenstwie, ktore
powaznie uposledza jakos¢ zycia i funkcjonowanie spoteczne. Szacuje si¢, ze 350 milionéw na calym $wiecie
i okoto 250 tysigcy w Polsce 0s6b w réznym wieku cierpi na depresj¢. Depresja moze przyczyni¢ si¢ do
samobojstwa - drugiej najczestszej przyczyny S$mierci w o grupie 15-29-latkow. Obecnie brak Klinicznie
uzytecznych biomarkerow diagnostycznych i predykcyjnych depresji stanowi powazne wyzwanie dla psychiatrii
i biologii molekularnej. Opracowanie skutecznych markeré6w nie bgdzie mozliwe bez poznania wszystkich
czynnikow etiopatogenetycznych choroby. Zaburzenia snu i rytmow okotodobowych stanowig integralna czgsé¢
zespotu objawow depresji podobnie jak zaburzenia wydzielania melatoniny. Melatonina, zwana roéwniez
hormonem ciemnosci, jest wydzielana przez szyszynke w mozgu. Odpowiada za regulacje wydzielania innych
hormonéw 1 utrzymanie rytmu okotodobowego organizmu. W ten sposob objawia swoje dziatanie
przeciwdepresyjne. Pomimo, ze melatonina zostata odkryta 50 lat temu, zwigzek migdzy melatoning i depresja,
sa nadal nie do konca poznane. Pomimo dobrze poznanego mechanizmu syntezy, wydzielania i metabolizmu
melatoniny w mézgu dzigki modelom zwierzgcym i badaniom post mortem, nie ma kompleksowych badan tego
szlaku i jego zmian we krwi obwodowej. Dlatego potwierdzenie, ze metabolizm melatoniny we krwi obwodowej
przynajmniej czeSciowo odzwierciedla zaburzenia w mozgu moze by¢ przelomem w: standaryzacji pomiaréw
poziomu melatoniny, rozwoju standardow leczenia preparatami wpltywajacymi na szlak melatoniny,
poszukiwaniu nowych celow terapeutycznych oraz opracowaniu prostych nieinwazyjnych testow klinicznych.

Niniejsze badanie jest badaniem pionierskim w zakresie kompleksowej analizy metabolizmu melatoniny
we krwi obwodowej. Zaproponowane w tym projekcie kompleksowe badanie szlaku melatoniny na poziomie
gendéw, ich tran skryptow, wzorow metylacji i bialek, poprzez wszystkie etapy syntezy i metabolizmu
melatoniny pozwoli lepiej zrozumie¢ podiloze depresji, co przyczyni si¢ do opracowania nowych lekow
pozwalajacych np. na uniknigcie zespotu serotoninergicznego (w wyniku toksycznego dziatania serotoniny na
skutek dlugotrwatego leczenia lekami z grupy SSRI). Jednoczesnie pozwoli na opracowanie
wystandaryzowanych metod pomiarowych i nieinwazyjnych testow diagnostycznych.



