NIETECHNICZNE STRESZCZENIE DOSWIADCZENIA

1.Tytut projektu Badanie zdolnosci do przekraczania bariery krew-mozg dla specyficznego agonisty
receptora CXCR4 — NUCC-390

2.Czas trwania projektu 6 miesiecy

3.Stowa kluczowe (maksymalnie 5 stéw) chemokiny, agonisci receptora CXCR4, bariera krew-mozg,

myszy
4.Cel projektu (art. 3 ustawy) (wpisa¢ odpowiednig kategori¢ z ponizszych) A

A. Badania podstawowe

B. Badania translacyjne lub stosowane

C. Badania majace na celu zachowanie gatunku

D. Badania z zakresu medycyny sadowe;j

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

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

G. Badania w celu ochrony srodowiska 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.

Zaburzenia w prawidtowym oddziatywaniu pomigdzy chemoking CXCL12 a jej receptorem CXCR4 sg czesto
obserwowane w wielu stanach patologicznych, wilaczajac w to liczne schorzenia uktadu nerwowego, w
szczegolnosci te zwigzane z uszkodzeniami moézgu, procesem nowotworzenia i neurodegeneracja. Receptor
CXCR4 zlokalizowany jest na réoznych typach komoérek tworzacych uktad nerwowy i posiada przez to bardzo
ztozong 1 nie w pelni dotychczas poznang role w mozgu, co czyni ten receptor obiecujacym celem dla
farmakoterapii choréb osrodkowego uktadu nerwowego, zwlaszcza tych zwigzanych z neurodegeneracja. Celem
proponowanego do$wiadczenia jest zbadanie czy NUCC-390 — nowy drobnoczasteczkowy agonista receptora
chemokinowego CXCR4 podany zwierzetom obwodowo moze przekroczy¢ bariere krew-mozg oraz wywotaé
odpowiedz komoérkowa w osrodkowym uktadzie nerwowym po zwigzaniu z receptorem CXCR4.

Aby sprawdzi¢ czy zwigzek NUCC-390 moze przekroczy¢ barier¢ krew-moézg oraz wywotaé odpowiedz
komoérkowa w osrodkowym ukladzie nerwowym, zostanie on podany obwodowo zwierzgtom do$wiadczalnym.
Po uplywie dwoch godzin po podaniu NUCC-390, od myszy zostang pobrane struktury moézgu — kora czotowa i
hipokamp, ktore postuza do oznaczen biochemicznych.




Potwierdzenie, iz NUCC-390 przechodzi przez barier¢ krew-mozg i moze efektywnie dziata¢ w osrodkowym
ukladzie nerwowym bedzie stanowilo podstawe do rozpoczgcia badan nad mozliwoscia zastosowania nowych
agonistow i1 antagonistow CXCR4 w zwierzecych modelach neurodegeneracji oraz schorzen psychicznych.

6. LICZBA ORAZ GATUNKI ZWIERZAT PLANOWANYCH DO WYKORZYSTANIA W
DOSWIADCZENIU

Mysz domowa; 40 osobnikéw

7. OPIS UWZGLEDNIENIA ZASAD ZASTAPIENIA, OGRANICZENIA | UDOSKONALENIA?

Przygotowujac projekt badawczy, sprawdzona zostata istniejaca wiedza w zakresie objetym wnioskiem
badawczym poprzez analiz¢ pismiennictwa naukowego.

Zastapienie

Projekt zaktada sprawdzenie czy wybrany zwigzek chemiczny o duzym potencjale terapeutycznym
moze efektywnie przedostawal si¢ przez barier¢ krew-moézg oraz wywiera¢ efekt w mézgu poprzez
zwigzanie ze specyficznym receptorem. Jednoznaczna weryfikacja postawionych w projekcie zalozen
jest mozliwa do sprawdzenia jedynie w Zywym organizmie, posiadajacym w pehi funkcjonalng bariere
krew-mozg i nie jest ona mozliwa do przeprowadzenia w warunkach in vitro.

Ograniczenie

Proponowana liczba zwierzat 1 liczebno$¢ grup ktére majg by¢é wykorzystane w projekcie, stanowi
liczb¢ minimalng konieczng do przeprowadzenia opisanych do$wiadczen i jest niezb¢dna do uzyskania
wiarygodnych, rzetelnych i istotnych statystycznie wynikow. Liczebno$¢ oszacowano na podstawie
istniejacego pismiennictwa naukowego.

Udoskonalenie

Zasada udoskonalenia realizowana bedzie poprzez minimalizacje stresu podczas wykonywania
czynno$ci oraz zapewnienie zwierzetom wiasciwych warunkow bytowania. Oprocz tego tkanki pobrane
od tych samych zwierzat postuza do wykonania oznaczen wielu markeréw biochemicznych
zaplanowanych w projekcie, ktéore =zostang wykonane przy pomocy nowoczesnych metod
biochemicznych.

8. Projekt jest objety oceng retrospektywna?
1 TAK - na podstawie art. 53 ust. 1 ustawy
1 TAK - na podstawie art. 53 ust. 3 ustawy
X NIE

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

2 Wypetnia wtaéciwa lokalna komisja etyczna ds. doswiadczen na zwierzetach. Nalezy zaznaczyé wtasciwe pole.




