NIETECHNICZNE STRESZCZENIE DOSWIADCZENIA

1.Tytut projekt ..... Poréwnanie wptywu 1MeTIQ i olanzapiny na dysfunkcje kognitywne

badany w zwierzecych modelach schizofrenil...........cococovvvviiiiccciicecce s

2.Czas trwania projektu ......2.01.2018F — 30.12.2020........ccoerererrerieniesieneeeee e

3.Stowa kluczowe (maksymalnie 5 stow) .1MeTIQ, schizofrenia, olanzapina, dysfunkcje kognitywne,

MIKrOializa........ooeeeeee e,

4.Cel projektu (art. 3 ustawy) (wpisa¢ odpowiednig kategori¢ z ponizszych): badania podstawowe......

A. Badania podstawowe

B. Badania translacyjne lub stosowane

C. Badania majace na celu zachowanie gatunku

D. Badania z zakresu medycyny sadowej

E. Badania zapewniajace poprawe dobrostanu zwierzat lub warunkéw chowu lub hodowli zwierzat gospodarskich

F. Badania w celu opracowania i produkcji produktéw leczniczych, srodkéw spozywczych, pasz lub innych substancji lub
produktow, lub badan ich jakosci, skutecznosci lub bezpieczenstwa stosowania

G. Badania w celu ochrony $rodowiska naturalnego

H. Badania w celu ksztalcenia na poziomie szkolnictwa wyzszego lub szkolenia w celu nabycia lub doskonalenia

kompetencji zawodowych

5. OPIS PLANOWANEGO DOSWIADCZENIA

Nalezy okreslic cel naukowy lub edukacyjny do§wiadczenia, w tym przewidywane szkody, jakie moze ono spowodowac u
wykorzystywanych zwierzat, i korzysci, jakie przyniesie ono dla rozwoju nauki i dydaktyki. Maksymalnie 250 stow, tekst
musi by¢ zrozumiaty dla niespecjalisty.

Schizofrenia jest cigzkim chronicznym zaburzeniem neuropsychiatrycznym, charakteryzujacym si¢ trzema typami
objawow: pozytywnymi (takimi jak halucynacje), negatywnym (wycofywaniem spolecznym) i zaburzeniami
poznawczymi. Obecnie dostepne leki przeciwpsychotyczne skutecznie tagodzg pozytywne objawy, ale ich
skuteczno$¢ w poréwnaniu z negatywnymi objawami i deficytami poznawczymi pozostaje niewystarczajgca.
Dlatego ciagle poszukiwane sg nowe leki o zwigkszonej skutecznosci niwelujace deficyty poznawcze oraz
negatywne objawy schizofrenii. Celem planowanych badan jest poréwnanie przeciwpsychotycznego potencjatu 1-
metylo-1,2,3,4-tetrahydroizochinoliny (1MeTIQ) i olanzapiny mierzonego na trzech niezaleznych poziomach:
behawioralnym, neurochemicznym i molekularnym - w zwierzecych modelach schizofrenii. W tym projekcie

planowane jest uzycie dwoéch substancji modelowych: ketaminy oraz MK-801w celu wywotania deficytow




kognitywnych u szczuréw rasy Spraque-Dawley. Zaburzenia przez nie wywotane bgda oceniane w kilku testach
behawioralnych (ASST, NORT, SIT, EPM, 5-CSRTT) przy uzyciu specjalnej aparatury pomiarowe;.
Efektywno$¢ badanego zwiazku, 1MeTIQ w zastosowanych testach bedzie poréwnywana z dziataniem
olanzapiny, atypowego leku przeciwpsychotycznego. Natomiast badania in vivo metoda mikrodializy stanowia
doskonate uzupeknienie testéw behawioralnych gdyz pozwalaja przyzyciowo obserwowac zmiany w uwalnianiu
neuroprzekaznikbw do przestrzeni pozakomorkowej w czasie rzeczywistym. Nasze Wwcze$niejsze
doswiadczenia wykazaly, ze 1MeTIQ jest bezpieczny, dobrze tolerowany przez zwierzeta i nie ma
zadnych skutkow ubocznych. Dlatego istnieje realna szansa wprowadzenia tego zwigzku do leczenia
klinicznego. Jak do tej pory, nikt na §wiecie nie zbadat wlasciwosci przeciwpsychotycznych 1MeTIQ,

dlatego nasze badania beda pionierskie i stanowig kompletng nowos¢.

6. LICZBA ORAZ GATUNKI ZWIERZAT PLANOWANYCH DO WYKORZYSTANIA W
DOSWIADCZENIU

596 szczuréw rasy Spraque-Dawley, samce, wiek 10 tygodni, masa ciata 250-270 gram

7. OPIS UWZGLEDNIENIA ZASAD ZASTAPIENIA, OGRANICZENIA | UDOSKONALENIA®

Przygotowujac niniejszy projekt badawczy sprawdzitam stan istniejacej wiedzy w zakresie objetym
wnioskiem badawczym w bazie danych PUBMED. Wykorzystatam stowa kluczowe: schizofrenia; testy

behawioralne badajace deficyty kognitywne; dziatanie lekow antypsychotycznych w testach behawioralnych:
ASST, NORT, SIT, EPM, 5-CSRTT; 1MeTIQ mechanizm dzialania.

Na podstawie zgromadzonej i1 przeczytanej literatury stwierdzam, ze nie jest mozliwe zbadanie dziatania

zwigzkow antypsychotycznych na dysfunkcje kognitywne bez uzycia zwierzat do$wiadczalnych.

! Przy wypetnianiu wzorowad sie na instrukcji wypetniania wniosku W1 punkt. 8




Zgromadzony materiat badawczy pozwala na stwierdzenie, ze: aby uzyskac statystycznie wiarygodne wyniki
konieczne jest uzycie proponowanej we wniosku ilosci zwierzat. Brak jest danych eksperymentalnych

dotyczacych dziatania antypsychotycznego 1MeTIQ.

Uzyskanie wynikow z proponowanego projektu pozwoli na okreslenie potencjalnego antypsychotycznego

dziatania badanego zwiazku, co moze stworzy¢ szans¢ na pozniejsze zastosowanie go w badaniach klinicznych.




