
NIETECHNICZNE STRESZCZENIE DOŚWIADCZENIA  

 

 1. Tytuł projektu: Badanie potencjalnego - zapobiegającego rozwojowi dyskinez po L-DOPA - 

działania związku o akronimie CPL-500-036 w modelu jednostronnego uszkodzenia układu 

dopaminergicznego. 

2. Czas trwania projektu: 15 miesięcy 

3. Słowa kluczowe (maksymalnie 5 słów) model choroby Parkinsona, dyskinezy po L-DOPA, inhibitor 

fosfodiesterazy 10A, działanie przeciwdyskinetyczne 

4. Cel projektu (art. 3 ustawy) (wpisać odpowiednią kategorię z poniższych): A. Badania podstawowe 

A. Badania podstawowe  

B. Badania translacyjne lub stosowane  

C. Badania mające na celu zachowanie gatunku  

D. Badania z zakresu medycyny sądowej  

E. Badania zapewniające poprawę dobrostanu zwierząt lub warunków chowu lub hodowli zwierząt gospodarskich 

F. Badania w celu opracowania i produkcji produktów leczniczych, środków spożywczych, pasz lub innych substancji lub 

produktów, lub badań ich jakości, skuteczności lub bezpieczeństwa stosowania 

G. Badania w celu ochrony środowiska naturalnego 

H. Badania w celu kształcenia na poziomie szkolnictwa wyższego lub szkolenia w celu nabycia lub doskonalenia 

kompetencji zawodowych 

 

5. OPIS PLANOWANEGO DOŚWIADCZENIA 

Należy określić  cel  naukowy lub edukacyjny doświadczenia, w tym przewidywane szkody, jakie może ono spowodować u 

wykorzystywanych zwierząt, i korzyści, jakie przyniesie ono dla rozwoju nauki i dydaktyki. Maksymalnie 250 słów, tekst 

musi być zrozumiały dla niespecjalisty.  

 

Choroba Parkinsona jest postępującą chorobą neurodegeneracyjną, której „złotym standardem” 

leczniczym jest L-DOPA. Jednakże w trakcie długotrwałego podawania lek ten traci swoją 

skuteczność, a ponadto wywołuje uciążliwe zaburzenia uboczne - dyskinezy (ruchy mimowolne) i 

fluktuacje „on-off” (włączanie i wyłączanie efektu terapeutycznego). Dyskinezy rozwijają się 

stopniowo, a ich intensywność nasila się w czasie. Dostępne obecnie leki przeciwparkinsonowskie nie 

posiadają działania przeciwdyskinetycznego. Dlatego też poszukuje się nowych leków, osłabiających 

zarówno objawy choroby Parkinsona, jak i dyskinezy i fluktuacje po L-DOPA.  

Poprzednie badania własne wykazały, że CPL-500-036  - nowo zsyntetyzowany inhibitor 



fosfodiesterazy 10A (PDE10A), enzymu występującego w prążkowiu i regulującego poziom cAMP i 

cGMP, wykazywał działanie przeciwparkinsonowskie w modelu jednostronnego uszkodzenia  szlaku 

dopaminergicznego u szczurów, a ponadto osłabiał dyskinezy po L-DOPA w stadium zaawansowanym. 

Podobne działanie innych inhibitorów PDE10A  u szczurów i małp zostało opisane wcześniej przez 

innych autorów. 

Planowane badania mają sprawdzić, czy CPL-500-036 zapobiegnie rozwojowi dyskinez po L-DOPA u 

szczurów. Podejście to jest niezwykle ważne pod względem terapeutycznym,  ponieważ takie działanie 

CPL-500-036 pozwoliłoby na długotrwałe, bezpieczne podawanie obu leków bez skutków ubocznych 

dla pacjenta.  Szczurom zostanie jednostronnie uszkodzony szlak dopaminergiczny i zostaną na nich 

wykonane testy sprawdzające wystąpienie deficytów motorycznych, które są behawioralną 

(przyżyciową) miarą rozmiaru uszkodzenia. Aby zbadać potencjalny hamujący wpływ CPL-500-036 na 

rozwój dyskinez, związek ten będzie podawany przez 3 tygodnie równocześnie z L-DOPA, a natężenie 

dyskinez będzie badane w trakcie tych podań. Po zakończonych doświadczeniach szczury zostaną 

zdekapitowane, a ich tkanka mózgowa zostanie przeznaczona do badań biochemicznych. 

 

6. LICZBA ORAZ GATUNKI ZWIERZĄT PLANOWANYCH DO WYKORZYSTANIA W 

DOŚWIADCZENIU 

Szczur wędrowny - 90 osobników 

 

7. OPIS UWZGLĘDNIENIA ZASAD ZASTĄPIENIA, OGRANICZENIA I UDOSKONALENIA1 

Opracowanie wniosku poprzedzono analizą piśmiennictwa naukowego w temacie wniosku. 

Stwierdzono poprzednio, że inhibitory PDE10A mogłyby mieć znaczenie w osłabianiu rozwiniętych 

dyskinez po L-DOPA, jednakże nikt nie przebadał tych związków pod kątem ich wpływu na rozwój 

dyskinez. CPL-500-036  jest związkiem  nowo zsyntetyzowanym i jedyne badania z jego użyciem 

przeprowadzone w kontekście potencjalnego działania przeciwparkinsonowskiego i 

przeciwdyskinetycznego wykazują, że CPL-500-036 osłabia symptomy choroby Parkinsona oraz 

zaawansowane dyskinezy po L-DOPA u szczurów. Nie zbadano jednak dotąd, czy CPL-500-036 może 

zapobiec rozwojowi dyskinez po L-DOPA. 

Zasada zastąpienia 

Badania dotyczą ośrodkowego układu nerwowego w odniesieniu do choroby występującej u ludzi, stąd 

konieczność wykorzystania zwierząt o porównywalnie wysoko zorganizowanym układzie nerwowym. 

                                                           
1 Przy wypełnianiu wzorować się na instrukcji wypełniania wniosku W1 punkt. 8  



Szczur jest takim właśnie gatunkiem i jest powszechnie wykorzystywany do poszukiwania związków, 

które mogłyby być użyte do leczenia choroby Parkinsona. Uzyskanie oczekiwanych wyników z 

wykorzystaniem hodowli komórkowych czy też niższych organizmów jest niemożliwe. 

Zasada ograniczenia 

Liczba grup została racjonalnie zaplanowana a ich liczebność została ograniczona do minimum 

niezbędnego do uzyskania statystycznie wiarygodnych wyników. Liczebność tę ustalono na podstawie 

piśmiennictwa i własnych wieloletnich doświadczeń. 

Zasada udoskonalenia 

W projekcie zostanie użyty model jednostronnego uszkodzenia układu dopaminergicznego, który jest 

szeroko opisany w piśmiennictwie i powszechnie stosowany w badaniach. Model ten jest relatywnie 

mało inwazyjny, zwierzęta zachowują się normalnie, nie wykazują objawów chorobowych,  przybierają 

na wadze jak szczury kontrolne, a ich deficyty motoryczne mogą być wykrywane tylko w testach 

behawioralnych. Wykorzystywane zwierzęta będą utrzymywane w warunkach odpowiednich dla ich 

gatunku, a środowisko będzie wzbogacone. W badaniach zostanie użyta nowoczesna aparatura, a 

badania na pobranych tkankach będą wykonane przy pomocy nowoczesnych metod. 

 

8. Projekt jest objęty oceną retrospektywną2 

      X TAK - na podstawie art. 53 ust. 1 ustawy 

 TAK - na podstawie art. 53 ust. 3 ustawy 

 NIE 

                                                           
2 Wypełnia właściwa lokalna komisja etyczna ds. doświadczeń na zwierzętach. Należy zaznaczyć właściwe pole. 


