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NIETECHNICZNE STRESZCZENIE DOŚWIADCZENIA  

 

1. Tytuł projektu: Ocena wpływu nowych pochodnych pirolidyno-2,5-dionu na próg drgawkowy, 

temperaturę ciała i siłę chwytu u myszy 

2. Czas trwania projektu: 2 lata 

3. Słowa kluczowe (maksymalnie 5 słów): pochodne pirolidyno-2,5-dionu, próg drgawkowy, działania 

niepożądane 

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

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.  

Padaczka to częsta choroba neurologiczna, na którą cierpi ok. 1% populacji ludzkiej. Farmakoterapia 

padaczki często bywa nieskuteczna. W związku z tym zachodzi potrzeba poszukiwania nowych leków 

przeciwpadaczkowych o szerokim spektrum działania. Dwie nowe pochodne pirolidyno-2,5-dionu 

otrzymane zostały jako substancje hybrydowe o potencjalnym zastosowaniu w schorzeniach o podłożu 

neurologicznym, przede wszystkim padaczce i bólu neuropatycznym. Ich aktywność przeciwdrgawkowa 

oraz przeciwbólowa została potwierdzona w badaniach in vivo przeprowadzonych na myszach po 

podaniu dootrzewnowym. Działanie przeciwdrgawkowe tych związków zostało wykazane we 

wstępnych badaniach (w modelach drgawek indukowanych elektrycznie i chemicznie). Dodatkowo 

potwierdzono ich silny efekt przeciwbólowy w modelach bólu wywołanych formaliną, kapsaicyną, 
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oksaliplatyną i streptozotocyną, a także działa skutecznie przeciwzapalnie i przeciwobrzękowo w 

modelu karageninowym (na szczurach). W badaniach in vitro związki te działają jako antagoniści 

napięciowo zależnych kanałów sodowych, wysoko- i niskonapięciowych kanałów wapniowych oraz 

receptorów waniloidowych typu 1 (TRPV1). Niestety antagoniści receptora TRPV1 często wywołują 

działanie niepożądane w postaci hipertermii.  

Celem planowanych badań jest ocena możliwych działań niepożądanych 2 nowych hybrydowych 

pochodnych pirolidyno-2,5-dionu. Oceniony zostanie ich wpływ na temperaturę ciała i siłę mięśni 

szkieletowych myszy. Ponadto zbadany zostanie wpływ obu związków na próg drgawkowy w modelu 

drgawek indukowanych dożylną infuzją pentetrazolu celem dalszej charakterystyki ich potencjału 

przeciwdrgawkowego.  

Otrzymane wyniki mogą przyczynić się do opracowania nowych, skuteczniejszych strategii leczenia 

padaczki.  

 

6. LICZBA ORAZ GATUNKI ZWIERZĄT PLANOWANYCH DO WYKORZYSTANIA  

W DOŚWIADCZENIU 

mysz domowa (Mus musculus) stado Swiss – samce, 105 osobników 

 

7. OPIS UWZGLĘDNIENIA ZASAD ZASTĄPIENIA, OGRANICZENIA I UDOSKONALENIA
1
 

Przygotowując projekt badawczy sprawdzona została istniejąca wiedza w zakresie objętym 

wnioskiem badawczym w bazach danych PUBMED, ScienceDirect i Web of Science (JCR). 

Wykorzystano następujące słowa kluczowe:  

pyrrolidine-2,5-diones / seizure / TRPV1 receptor antagonists / hyperthermia / body temperature/ seizure 

threshold / mice / rats 

Na podstawie przeszukania istniejącej literatury stwierdzono, że: 

A. Dane doświadczalne wskazują na potencjalne właściwości przeciwdrgawkowe niektórych 

nowych pochodnych pirolidyno-2,5-dionu. 

B. Zebrane dane pokazują, że antagoniści receptora TRPV1 mogą wywierać wpływ na próg 

drgawkowy oraz mogą powodować wzrost temperatury ciała. 

C. Test drgawek indukowanych dożylną infuzją pentetrazolu to niezwykle czuły model pozwalający 

wyznaczyć próg drgawek mioklonicznych, klonicznych i tonicznych.  

 

                                                           
1
 Przy wypełnianiu wzorować się na instrukcji wypełniania wniosku W1 punkt. 8  
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Uzyskanie danych z proponowanego projektu pozwoli na:  

A. Pogłębienie wiedzy teoretycznej w zakresie aktywności biologicznej nowych pochodnych 

pirolidyno-2,5-dionu. 

B. Określenie wpływu nowych pochodnych pirolidyno-2,5-dionu na temperaturę ciała, siłę mięśni 

szkieletowych i próg drgawkowy u myszy. 

C. Zastosowanie uzyskanej wiedzy polegające na wskazaniu kierunku poszukiwań nowych leków 

przeciwdrgawkowych.  

Proponowane doświadczenie zostały zaplanowane z uwzględnieniem zasady 3R. 

Zasada zastąpienia: 

Nie można zastosować metody badawczej zapewniającej osiągnięcie celu niniejszego 

doświadczenia bez wykorzystania zwierząt doświadczalnych. W badaniach oceniających działanie 

związków na ośrodkowy układ nerwowy, w tym ich wpływ na aktywność drgawkową, zastąpienie 

zwierząt doświadczalnych innym materiałem doświadczalnym (np. hodowlą komórkową lub tkankową) 

jest niemożliwe. Badania in vitro czy in silico nie pozwolą na ocenę wpływu badanych związków na 

cały organizm. Myszy są najbardziej właściwym gatunkiem do wykonania zaplanowanych doświadczeń.  

Zasada ograniczenia: 

Liczba zwierząt zaplanowanych do doświadczeń została ograniczona do niezbędnego minimum  

pozwalającego na rzetelną analizę statystyczną otrzymanych wyników. Ocena wpływu badanych 

związków na temperaturę ciała, siłę mięśni szkieletowych i próg drgawkowy zostanie wykonana z 

wykorzystaniem tych samych zwierząt doświadczalnych, co znacznie ograniczy liczbę wykorzystanych 

zwierząt. Autorzy wniosku zobowiązują się do wykorzystania jak najmniejszej liczby zwierząt w 

planowanym doświadczeniu. 

 

8. Projekt jest objęty oceną retrospektywną
2
 

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. 


