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Els efectes positius i negatius de les drogues
psicodeéliques es podrien separar per a crear
antidepressius, segons un estudi

= Un grup d'investigaciéo mostra que la plasticitat neuronal i les
al-lucinacions de drogues com I'LSD sén causats per receptors
neuronals diferents i, per tant, es poden separar

= El treball ha estat desenvolupat per un equip cientific internacional
on participa I'Institut de Biomedicina de Valéncia (CSIC), i es
publica en ‘Nature Neuroscience’

Els efectes positius de les drogues psicodeliques, com la plasticitat neuronal, i els
negatius, les al-lucinacions, sén causats per receptors diferents en el cervell i, per tant,
es poden separar. Aquesta és la principal conclusié d'un estudi publicat en la revista
Nature Neuroscience per un equip internacional on participa I'Institut de Biomedicina de
Valéncia (IBV), del Consell Superior d'Investigacions Cientifiques (CSIC). L'estudi
demostra en ratolins que els efectes positius de les drogues psicodeliques
s'aconsegueixen a través de la unio al receptor TrkB, factor clau per a la plasticitat i el
desenvolupament del sistema nervids, i el fan 1.000 vegades millor que la fluoxetina, un
dels antidepressius més utilitzats. Aixo obri la porta a desenvolupar nous antidepressius
basats en drogues psicodeliques sense efectes al-lucinogens.

Segons [|'Organitzaci6 Mundial de la Salut (OMS), les drogues psicodeliques es
caracteritzen per la seua capacitat de produir distorsions en les sensacions i alterar
marcadament I'estat d'anim i els processos de pensament. Inclouen substancies d'una
amplia varietat de fonts naturals i sintetiques, i sén estructuralment diferents a altres
substancies psicoactives. Aixi, per exemple, la psilocibina (un compost al-lucinogen
present en 200 espécies de fongs) va ser la base per a la sintesi de la dietilamida de I'acid
lisergic (més coneguda com a LSD) pel quimic suis Albert Hofmann en 1943.

“Ja se sabia que aquestes drogues tenien un paper positiu en plasticitat neuronal, és a
dir, un augment de les connexions neuronals, i un efecte antidepressiu molt gran”,
explica Marcal Vilar, investigador del CSIC en I'Institut de Biomedicina de Valéncia i un
dels participants en l'article de Nature Neuroscience. “Ademés, tenen l'avantatge
farmacologic que indueixen aquests efectes de forma molt rapida, a diferencia dels
antidepressius tradicionals basats en la inhibicié de la recaptacié de serotonina. No
obstant aix0, tenen l'inconvenient que indueixen al-lucinacions i no es poden usar en
tractaments no supervisats clinicament”.
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En aquest treball, liderat per Eero Castren en la Universitat d'Helsinki (Finlandia), han
identificat que algunes drogues psicodéliques com I'LSD i la psilocibina s'uneixen al
mateix receptor que alguns antidepressius com la fluoxetina i la ketamina. Aixi, el treball
mostra que els efectes positius dels psicodeélics s'aconsegueixen a través de la unio al
receptor TrkB. Aquest receptor esta associat al factor neurotrofico derivat del cervell
(BDNF, per les seues sigles en anglés), una proteina que actua com a factor de
creixement de les neurotrofinas, que permeten la supervivéncia de les neurones.

Augment de la plasticitat neuronal sense al-lucinacions

En l'estudi, realitzat amb ratolins, els investigadors han quantificat que la unid
d'aquestes drogues psicodeliques al receptor TrkB és de quasi 1.000 vegades millor que
la fluoxetina i la ketamina, que també s'uneixen al mateix receptor TrkB (com ja havia
demostrat el grup de Castren en un treball anterior). Les drogues psicodéliques i els
antidepressius s'uneixen a llocs diferents, pero parcialment superposats en el segment
transmembrana del receptor TrkB, I'ambit d'estudi de Marcal Vilar en la Unitat de Bases
Moleculars de la Neurodegeneracio de I'IBV.

Els efectes dels psicodelics sobre la plasticitat neuronal i el comportament similar a
I'antidepressiu en ratolins depenen de la seua unié al receptor TrkB i la promocié de la
senyalitzacié endogena de BDNF, pero son independents de I'activacié del receptor de
serotonina, segons els autors. Aixi, “la unié del LSD al receptor TrkB indueix un augment
de la plasticitat neuronal, perd no causa al-lucinacions”, remarca Vilar. “Aquest treball
mostra que els efectes positius de les drogues psicodeliques, com la plasticitat neuronal
i capacitat antidepressiva, i els negatius, les al-lucinacions, sén causats per receptors
diferents i, per tant, es poden separar”, finalitza.

El treball posa de manifest que es poden desenvolupar nous antidepressius basats en
drogues psicodeliques que s'unisquen fortament a TrkB perd sense efectes
al-lucinogens.
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