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Ogromna wigkszo$¢ lekow psychiatrycznych zostata opracowana kilkadziesiat lat temu w
oparciu o przypadkowe odkrycia w czasach, gdy niewiele bylo wiadomo o ich mechanizmie
dziatania. Byt to rowniez czas, w ktorym powstawaty takie dyscypliny naukowe jak neurobiologia i
patofizjologia zaburzen psychicznych. Obecnie zaburzenia nastroju i lekowe pozostaja jednym z
gléwnych zagrozen dla zdrowia publicznego na catym $wiecie. W wyniku pandemii Covid-19 i
napi¢¢ politycznych nalezy spodziewac si¢ znacznego naplywu pacjentdw cierpigcych na depresje,
zespoOl stresu pourazowego (PTSD) lub zaburzenia zwigzane z uzywaniem substancji (SUD).
Wymaga to poszukiwania realnych rozwigzan. Obecnie stosowane leki psychiatryczne moga
jedynie tymczasowo zlagodzi¢ objawy i tylko u niektorych pacjentéw. Co wigcej, wigkszos¢ z tych
substancji musi by¢ zazywana przez kilka tygodni, zanim pojawia si¢ pierwsze efekty ich dziatania.
Mechanizm ich dzialania ogranicza si¢ zwykle do tagodzenia objawoéw danej choroby, ale nie do
wyleczenia jej przyczyn. Co gorsza, okoto 30% pacjentow w ogdle nie zareaguje na leki
przeciwdepresyjne.

Wprowadzenie psychodelikow do terapii jest prawdopodobnie jednym z najbardziej
obiecujacych 1 ekscytujacych osiggnig¢ w tej dziedzinie. Psychodeliki stosowane jako leki wydajg si¢
zapewnia¢ oba pozadane rezultaty poszukiwane w terapii: dlugotrwate efekty 1 niemal
natychmiastowg odpowiedz. Ta unikalna kombinacja efektow nie jest obserwowana w przypadku
innych lekdéw psychiatrycznych. Leki psychodeliczne byly intensywnie badane w latach
pigcdziesiagtych 1 sze$édziesiatych, lecz z powodu regulacji prawnych ich badania na catym $wiecie
zostaly niemalze zarzucone. Ostatnia dekada byta prawdziwym renesansem badan nad lekami
psychodelicznymi. Zanik neurondéw i potaczen migdzy nimi, w niektérych regionach mozgu jest
jednym z kluczowych elementdéw patofizjologii depresji i zaburzen nastroju. Uwaza si¢, ze
psychodeliki majg zdolno$¢ do indukowania plastycznosci synaptycznej, a tym samym odbudowy
zniszczen. Obecnie obserwujemy znaczng liczbe badan i1 prob klinicznych z wykorzstaniem takich
substancji jak psylocybina, LSD, ketamina, itd. Mechanizm dzialania i to, jak doktadnie te potezne
substancje wpltywaja na mozg, nie sa jeszcze poznane. W S$wietle wielu toczacych si¢ badan
klinicznych 1 obiecujacych efektow terapii konieczne wydaje si¢ zintensyfikowanie prac badawczych
w tym zakresie. To z kolei wymaga interdyscyplinarnego podejscia i wykorzystania wszystkich
narzgdzi dostgpnych wspolczesnej nauce. Podczas gdy fizjologiczne i kliniczne efekty lekow
psychedelicznych s3 badane w wigkszym stopniu, poziom informacji molekularnej, a w
szczegolnosci proteomiki, pozostaje w duzej mierze niezbadany.

Celem tego projektu jest zbadanie jak przebiega odpowiedz komdrkowa w odpowiedzi na
podanie psychodelikow, oraz jakie biatka oddzialujg z psychodelikami. Odserwowane bedg zmiany
zalezne od regionu moézgu, rodzaju podanej substancji oraz czasu od podania. Badanie oddziatywan
pomiedzy biatkami, zmiany profilu iloSciowego biatek, czy w koncu ich sposobu w jaki sa
modyfikowane jest kluczowe z puntku widzenia biologii molekularnej. Ci¢zko znalezé proces
biologiczny w ktory nie sg zaangazowe biatka. To wtasnie biatka sg “konmi roboczymi” organizmow.
Dlatego wtasnie aby zrozumie¢ dany proces biologiczny konieczne jest zidentyfikowanie jego
sktadowych, ktére decyduja o jego przebiegu. Psychodeliki nie sg lekami idealnymi. Posiadaja,
czasem znaczne, skutki uboczne, s3 one jednak dobrze opisane. Zrozumienie jak poszczegoOlne
substancje wptywaja na mozg, jakie szlaki sygnatowe sg pobudzane, oraz ktére z tych zmian sg
odpowiedzialne za pozadane efekty jak 1 skutki uboczne moze zosta¢ wykorzystane przy
projektowaniu przysztych lekoéw, czy tez doborze danej substancji dla konkretnego pacjenta.



