NIETECHNICZNE STRESZCZENIE DOSWIADCZENIA

1. Tytut projektu: Badanie wptywu testosteronu podawanego donosowo i w implantach podskérnych na

przebieg kliniczny i proces neuroregeneracji w zwierzecym modelu stwardnienia rozsianego.
2. Czas trwania projektu 08/2016-07/2021
3. Stowa kluczowe (maksymalnie 5 stow) SM, EAE, testosteron, remielinizacja, neuroregeneracja

4. Cel projektu (art. 3 ustawy) (wpisa¢ odpowiednia kategori¢ z ponizszych)

5.A. Badania podstawowe

5. OPIS PLANOWANEGO DOSWIADCZENIA

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

Rola androgendéw tradycyjnie wiaze si¢ z dziataniem maskulinizujacym u mezczyzn, a ich wplyw na o$rodkowy uktad
nerwowy (OUN) dlugo wigzano jedynie z zachowaniami seksualnymi. Dzigki ostatnim badaniom wiadomo, ze androgeny
maja istotne i zlozone oddziatywanie na funkcjonowanie OUN. Stwardnienie rozsiane (SM) jest przewlekla
neurodegeneracyjng choroba mézgu i rdzenia krggowego o podtozu zapalnym, w ktérej dochodzi do uszkodzenia mieliny i
postepujacej utraty aksondéw, co skutkuje trwatym i narastajgcym deficytem neurologicznym. Niedawno opublikowane
badania wykazuja, ze podawanie najwazniejszego z androgendéw - testosteronu stymuluje procesy neuroregeneracji. Celem
planowanego doswiadczenia jest zbadanie wptywu testosteronu na deficyt neurologiczny w zwierzecym modelu SM. Po raz
pierwszy testosteron bedzie zastosowany nie prewencyjnie, ale juz po wystgpieniu objawow klinicznych. Rowniez po raz
pierwszy w tym modelu, w celu zmniejszenia objawow niepozadanych zwigzanych z uktadowym podawaniem testosteronu
hormon bedzie podawany w nowatorski sposob — w postaci donosowej. Ponadto, zostanie poddany ocenie wplyw
testosteronu na procesy neurodengeneracji i neuroregeneracji w przedklinicznym modelu SM. Planowane do$wiadczenie
moze mie¢ istotny wplyw w rozwoju nowoczesnych form terapii stwardnienia rozsianego i innych choréb

demielinizacyjnych. Terapie te s nastawione na wzmacnianie procesdw naprawy OUN.

6. LICZBA ORAZ GATUNKI ZWIERZAT PLANOWANYCH DO WYKORZYSTANIA W
DOSWIADCZENIU

Myszy (Mus musculus) szczep C57BL6RJ, samce, 70




7. OPIS UWZGLEDNIENIA ZASAD ZASTAPIENIA, OGRANICZENIA I UDOSKONALENIA'

1. Przygotowujgc projekt badawczy, zweryfikowatem istniejagcg wiedze w zakresie objetym wnioskiem
badawczym, w bazach danych: EBSCO; PUBMED; ScienceDirect; Web of Science (JCR); Google Patents

2. Wykorzystatem stowa kluczowe: multiple sclerosis, demyelination, remyelination, neurodegeneration,
neuroregeneration, experimental autoimmune encephalomyelitis, EAE, testosterone, androgens, intranasal

administration

3. Na podstawie sprawdzenia istniejgcej literatury moge stwierdzi¢, ze: istniejg dowody naukowe dla postawienia
hipotezy badawczej bedacej przedmiotem projektu, moéwigcej o mozliwym korzystnym wptywie testosteronu

podawanego w implancie podskdémym i donosowo po wystgpieniu objawdw klinicznych EAE.

4. Uzyskanie danych z proponowanego projektu pozwoli na rozwiniecie teoretyczne oraz poznawcze istniejgce;j
wiedzy w kierunku gtebszego poznania biologii stwardnienia rozsianego, co wyznaczy kierunek dalszych badan

nad mozliwym farmakologicznym oddziatywaniem na przebieg choroby

5. Ze wzgledu na charakter badah wskazany model do$wiadczalny nie moze by¢ zastgpiony metodami

alternatywnymi pozwalajgcymi na ocene wybranych parametrow w warunkach in vitro.

6. W opisywanym badaniu wykorzystana zostanie minimalna dla potrzeb obliczeh statystycznych grupa zwierzat

laboratoryjnych.

7. Wykorzystywane zwierzeta beda przetrzymywane w warunkach odpowiednich dla gatunku, a metody
badawcze zastosowane w procedurach zostaty wybrane tak, aby ograniczy¢ do minimum bdl, cierpienie,

dolegliwosci, dystres.

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




