NIETECHNICZNE STRESZCZENIE DOSWIADCZENIA

1.Tytul projektu: Okreslenie aktywnosci lekdw przeciwpsychotycznych w teScie bramkowania

sensomotorycznego bodzcow akustycznych
2.Czas trwania projektu: 12 miesiecy

3.Stowa kluczowe (maksymalnie 5 stow): schizofrenia, zaburzenia uwagi, leki przeciwpsychotyczne,

test bramkowania sensomotorycznego bodzcoéw akustycznych
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.

Poszukiwanie nowych metod leczenia schizofrenii jest szczegdlnie wazne ze wzgledu na niska
efektywno$¢ obecnie stosowanej terapii wzgledem objawdéw kognitywnych, do ktérych zaliczamy
zaburzenia pamigci i uwagi, a takze ze wzgledu na wystepowanie powaznych efektow niepozadanych.
Ostatnie badania wskazujg, ze zar6wno receptory muskarynowe (np. M1, M5) jak 1 metabotropowe
receptory glutaminianergiczne (np. mGlu2) mogg stanowi¢ nowe punkty uchwytu dla terapii
schizofrenii. Dotychczas wykonane przez nas badania potwierdzaja, ze ligandy obu ww. typow
receptorOw majg dzialanie antypsychotyczne. Co wiecej taczne podania niskich dawek tych ligandow
réwniez wykazuja efekt terapeutyczny, ktéry moze by¢ obarczony mniejszymi efektami niepozadanymi

ze wzgledu na zastosowanie niskich dawek ligandow. Uzyskane przez nas wyniki sg obiecujace,




niemniej jednak, na wniosek recenzentow, planujemy poréwnaé efektywnos$¢ badanych substancji z
obecnie stosowanymi lekami przeciwpsychotycznymi. Badania te maja stanowi¢ uzupeienie ztozonej

pracy, znajdujacej si¢ na etapie recenz;ji.

W niniejszym wniosku zaplanowano przeprowadzenie uzupehlniajagcego testu bramkowania
sensomotorycznego bodzcéw akustycznych, w ktorym sprawdzona zostanie efektywno$¢ odwracania
zaburzen uwago wywotanych podaniem substancji modelowej (MK-801) przez typowy i atypowy lek
przeciwpsychotyczny (Haloperidol 1 Risperidon). Test bramkowania sensorycznego bodzcow
akustycznych jest dokladnym odzwierciedleniem wystepujacych u ludzi ze schizofrenig zaburzen
przetwarzania informacji docierajacych ze srodowiska i jest powszechnie wykorzystywany w badaniach

dotyczacych schizofrenii.

6. LICZBA ORAZ GATUNKI ZWIERZAT PLANOWANYCH DO WYKORZYSTANIA W
DOSWIADCZENIU

W niniejszym do$wiadczeniu planowane jest wykorzystanie 40 samcow szczura wedrownego.

7. OPIS UWZGLEDNIENIA ZASAD ZASTAPIENIA, OGRANICZENIA | UDOSKONALENIA?

Podczas przygotowania projektu badawczego sprawdzono dotychczasowa wiedz¢ w zakresie objetym
niniejszym wnioskiem badawczym, w bazach danych: PUBMED oraz Scopus, wykorzystujac stowa
kluczowe: prepulse inhibition, muscarinic receptors, schizophrenia, haloperidol, i/lub risperidone. Na
podstawie przegladu literatury mozna stwierdzi¢, ze wybrany test jest szeroko stosowany do okreslania
zaburzen uwagi w zwierzecych modelach schizofrenii. Uzyskane przez nas wyniki dotyczace modulacji
uktadu cholinergicznego w kontekscie odwracania objawdéw schizofrenii w modelu zwierzecym sa
obiecujace, jednak na wniosek recenzentéw, planujemy poréwnaé efektywnos¢ badanych substancji z
obecnie stosowanymi lekami przeciwpsychotycznymi. Badania te maja stanowi¢ uzupelnienie ztozonej

pracy, znajdujacej si¢ na etapie recenzji.

1) Zasada Zastapienia

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




Na dzien dzisiejszy, niezastgpiona jest rola zwierzat w badaniach dotyczacych wptywu zwiazkéw na
zachowanie, gdyz badane procesy zachodza w wysoko zorganizowanym uktadzie nerwowym. Szczury
sa gatunkiem, ktory dobrze si¢ sprawdza w badaniach przedklinicznych, sa gatunkiem szeroko
stosowanym, a wyniki uzyskane z ich udzialem sg porownywalne pomiedzy laboratoriami na calym
$wiecie. Obecnie, poszukujac mechanizméw odpowiedzialnych za rozwoj choréb osrodkowego uktadu
nerwowego oraz poszukujac nowych lekéw dla ludzi, nie ma mozliwo$ci zastgpienia zwierzat w celu

uzyskania podobnych wynikow.
2) Zasada Ograniczenia

Liczba zwierzat bioracych udziat w eksperymencie jest ograniczona do minimum pozwalajacego na
uzyskanie statystycznie rzetelnych danych. Liczebno$ci te s3a poparte eksperymentami

przeprowadzonymi przez wnioskodawce oraz przez inne grupy badawcze.
3) Zasada Udoskonalenia

Na podstawie przegladu literaturowego mozna stwierdzié, ze test bramkowania sensomotorycznego
bodzcoéw akustycznych jest testem powszechnie stosowanym w kontekS$cie badania uwagi. Test
bramkowania sensorycznego bodzcoéw akustycznych jest doktadnym odzwierciedleniem wystepujacych
u ludzi ze schizofrenig zaburzen przetwarzania informacji docierajacych ze Srodowiska 1 jest rowniez
przeprowadzany u pacjentow. Dzigki wykorzystaniu substancji narz¢dziowych (MK-801) mozna
réwniez za pomocg tego testu behawioralnego modelowac tego typu zaburzenia u zwierzat. Model
zwierzecy tego testu posiada wysoka traftnos¢ fasadowa, dzigki czemu uzyskane wyniki bedg rzetelne 1

wiarygodne.

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

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




