NIETECHNICZNE STRESZCZENIE DOSWIADCZENIA

1.Tytul projekt ,,Wptyw borneolu na procesy lekowe indukowane podaniem imperatoryny, skoparonu

oraz izopimpineliny oceniany w tescie podniesionego labiryntu krzyzowego u myszy”
2.Czas trwania projektu 01.10.2020-30.09.2022 (2 lata)

3.Stowa kluczowe (maksymalnie 5 stow) kumaryny, borneol, lek.

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 produkcji produktow leczniczych, §rodkdéw spozywczych, 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 okresli¢ cel naukowy lub edukacyjny do$wiadczenia, 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.

Borneol to bicykliczny monoterpen wykorzystywany w tradycyjnej medycynie chinskiej do leczenia
zaburzen osrodkowego uktadu nerwowego, takich jak: udar mozgu, zapalenie mézgu i obrzgk mozgu.
Badania na zwierzetach oceniajace potencjalne zastosowania borneolu do celdéw medycznych, w tym
jego dziatanie przeciwbdlowe 1 przeciwzapalne, nie wykazaty dziatania toksycznego. Najnowsze
badania wykazaty, ze borneol wspomaga przenikanie lekow przez bariere krew-moézg 1 poprawia ich
dystrybucje w tkance mdzgowej co wzmacnia efekt terapeutyczny lekow. Jednocze$nie borneol moze
chroni¢ barier¢ krew-moézg 1 tkanke mozgowa przed dzialaniem czynnikdéw prozapalnych. Jak dotad
niewiele jest badan na temat zwigkszenia przepuszczalnosci bariery krew-mozg dla pochodnych
kumaryny przy uzyciu borneolu oraz ich tacznego dziatania terapeutycznego.

Kumaryny sg wazng grupa zwigzkoéw pochodzenia naturalnego wykazujaca szereg pozadanych




aktywnosci biologicznych, dlatego uwazane sg za potencjalnie interesujace i wcigz nieodkryte zrodto
nowych lekéw. Zarowno w chinskim, jak i indyjskim systemie medycznym stosuje si¢ rosliny
zawierajace kumaryny (tj. Angelica archangelica Linn. (Apiaceae)) w terapii zaburzen nerwowych, w
tym w stanach lgkowych, anoreksji, migrenach i innych chorobach mézgu. Dane literaturowe sugeruja,
ze kumaryny dzialajg tagodzaco na stany lIgkowe oraz posiadajg wtasciwosci neuroprotekcyjne.

W oparciu o powyzsze doniesienia literaturowe, celem planowanych doswiadczen jest ocena wptywu
borneolu na efekty lgkowe indukowane podaniem imperatoryny, skoparonu oraz izopimpineliny w
zwierzecych modelach do§wiadczalnych, zardwno po podaniu jednorazowym, jak i przewlektym.
Planowane badania maja charakter badan podstawowych dotyczacych osrodkowego uktadu nerwowego

[Cel projektu — Badania podstawowe — uktad nerwowy (PB-3)].

6. LICZBA ORAZ GATUNKI ZWIERZAT PLANOWANYCH DO WYKORZYSTANIA W
DOSWIADCZENIU

W doswiadczeniach zostang wykorzystane samce myszy domowej, stado Swiss. Liczba zwierzat wynosi 280

osobnikow.

7. OPIS UWZGLEDNIENIA ZASAD ZASTAPIENIA, OGRANICZENIA | UDOSKONALENIA®

Przygotowujac projekt badawczy sprawdzitam istniejacg wiedzg w zakresie objetym wnioskiem badawczym,
w bazach danych PubMed, Scopus oraz Web of Science (JCR).

Wykorzystalam nastepujace stowa kluczowe:
coumarins, anxiety, borneol,

Na podstawie przeszukania istniejacej literatury, stwierdzam ze:

A. Nagromadzony materiat badawczy ze wzgledu na brak danych literaturowych nie pozwala stwierdzi¢,
jaki jest wptyw wybranych kumaryn na procesy lgkowe indukowane podaniem borneolu, zar6wno po podaniu
jednorazowym, jak i chronicznym;

B. Dotychczas wykazano przeciwzapalne dziatanie bergaptenu w modelu podan z borneolem;

C. Eskuetyna zapobiegta dziataniu lekotworczemu u zdrowych myszy wywotanemu podawanym wcze$niej
lipopolisacharydem.

Uzyskanie danych z proponowanego projektu pozwoli na:

A. Rozwini¢cie wiedzy teoretycznej w zakresie aktywnos$ci biologicznej wybranych kumaryn;

B. Zastosowanie uzyskanej wiedzy polegajace na opracowywaniu nowych terapii leczenia zaburzen
lekowych.

ZASADA 3R

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




1. Udoskonalanie

Zastosowanie jednopiciowej grupy badawczej (samce) pozwoli na unikniecie rywalizacji samcé6w o samice oraz
da mozliwos¢ zredukowania ilo$ci zmiennych (takich jak pte¢) podczas oceny wplywu badanych substancji na
osrodkowy uktad nerwowy.

Jednoczeénie zastosowane metody badawcze zostaly wybrane tak, aby ograniczy¢ do minimum albo
wyeliminowac bodl, cierpienie i dystres. Zwierzeta w calym okresie doswiadczalnym beda przebywaty pod opieka
doswiadczonego personelu, w $cisle okreslonych warunkach laboratoryjnych (temperatura, wilgotnos¢, zywienie,
dostep do wody pitnej). W celu wzbogacenia Srodowiska zwierzgta beda miaty umieszczane w klatkach bytowych
takie elementy, jak: domki, klocki, gryzaki.

2. Ograniczenie

W doswiadczeniu zaplanowano uzycie 280 samcoéw myszy domowej, stado Swiss. Liczba wykorzystanych
zwierzat zostata ograniczona do poziomu niezbednego do osiaggniecia celu, czyli oceny wptywu borneolu na
procesy lgkowe indukowane podaniem kumaryn. Ograniczenie ilo$ci zwierzat polegato bedzie na wykonaniu 2
testow behawioralnych (ocena poziomu Igku oraz aktywnosci lokomotorycznej) na danej grupie zwierzat.
Zaplanowana liczba zapewnia powtarzalno$¢ pomiaréw i minimalizuje zmienno$¢ pozwalajac na ograniczenie
ilosci wykorzystywanych zwierzat do niezbednego minimum.

3. Zastapienie

W celu zweryfikowania wptywu kumaryn indukowanego podaniem borneolu na procesy lgkowe nie mozna
zastosowa¢ metody, bez udziatu zwierzat. Zastosowanie zwierzat w planowanym do$wiadczeniu pozwoli na
poznanie dziatania badanych substancji na caly organizm i bedace podstawg jego funkcjonowania tkanki, a takze
okreslenie wzajemnych interakcji migdzy nimi. Jest to niemozliwe przy zastosowaniu procedur in vitro, m.in.
hodowli tkankowych. Planowane badania naleza do grupy badan podstawowych, majacych na celu poznanie
efektow dziatania badanych zwigzkow, stad tez nie ma mozliwoSci zastgpienia zwierzat metodami
alternatywnymi

8. Projekt jest objety ocena retrospektywnzg2
1 TAK - na podstawie art. 53 ust. 1 ustawy

1 TAK - na podstawie art. 53 ust. 3 ustawy

X NIE

2 Wypetnia wtasciwa lokalna komisja etyczna ds. doswiadczen na zwierzetach. Nalezy zaznaczy¢ witasciwe pole.




