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Termin ,,behawioralne i psychologiczne symptomy demencji (BPSD)” okresla szeroki wachlarz
zaburzen psychicznych i emocjonalnych takich jak: psychoza, depresja, agresja i/lub napady leku, ktore
wystepuja u chorych z otgpieniem. Wsrdd 50% pacjentow geriatrycznych z chorobg Alzheimera lub innymi
formami demencji wystepuja stany psychotyczne, a depresja ujawnia si¢ u 20-30% tych chorych, podczas
gdy na zaburzenia Igkowe cierpi ich okolo 20%.

Aktualnie nie ma specyficznej farmakoterapii, ktora hamowalaby BPSD, a ordynowane obecnie
w tych stanach neuroleptyki maja ograniczong skuteczno$¢ kliniczna, powoduja powazne dzialania
niepozadane, poglebiaja uposledzenie funkcji poznawczych 1 s3 powigzane ze zwickszonym ryzykiem
zgonu pacjentow w podesztym wieku. Wartym podkreslenia jest fakt, ze dostgpne obecnie na rynku
farmaceutycznym neuroleptyki zostalty wybidrczo zatwierdzone do leczenia schizofrenii i choroby
afektywnej dwubiegunowej, a wigc schorzen zwigzanych z odmiennymi zaburzeniami neurobiologicznym
niz BPSD.

Jednym z najwazniejszych wyznawan wspotczesnej neuropsychofarmakologii jest poszukiwanie
nowych terapii, majacych na celu przeciwdziatanie BPSD. Zwiazki dziatajace na jeden cel biologiczny
czesto sa niewystarczajace dla osiggnigcia zardwno efektu terapeutycznego, jak i prewencyjnego w aspekcie
dziatania neuroprotekcyjnego. Stad pojawia si¢ nowy trend w kierunku projektowania ligandow
wielofunkcyjnych, ktore bedg skuteczne w chorobach o ztozonej etiopatologii. Celem niniejszego projektu
jest otrzymanie biblioteki nowych ligandow wielofunkcyjnych, ktére poprzez interakcje z receptorami
serotoninergicznymi 5-HT6 i transporterem serotoniny SERT, moga korzystnie wptyna¢ na poprawe BPSD.

W ramach projektu planowana jest synteza i szeroka charakterystyka farmakologiczna in vitro oraz
in vivo zréznicowanych strukturalnie nowych dualnych ligandow. Projekt prezentuje oryginalne,
interdyscyplinarne prace badawcze skupiajace si¢ na poszukiwaniu nowych zwiazkow wykazujacych
interesujgcy profil aktywno$ci, dzigki ktoremu bedzie mozna poszerzy¢ stan wiedzy na temat udziatu
modulacji receptoréw 5-HT6 i SERT w tagodzeniu BPSD, a co najwazniejsze zwigkszy¢ w przysztosci
mozliwos$ci terapeutycznego postepowania wobec BPSD oraz sta¢ si¢ punktem wyjscia do opracowania
nowych lekow.



