NIETECHNICZNE STRESZCZENIE DOSWIADCZENIA

1. Tytul projektu: Wpltyw kurkuminy, stosowanej w ukladzie ostrym na przeciwdrgawkowe dziatanie
walproinianu, karbamazepiny, topiramatu, lakozamidu i lamotryginy w modelu napadow toniczno-

klonicznych u myszy.
2. Czas trwania projektu ........ R P - F OSSR

3. Stowa kluczowe (maksymalnie 5 stow) kurkumina, MES, leki przeciwpadaczkowe, badania

podstawowe (kategoria A)

4. Cel projektu (art. 3 ustawy) (wpisa¢ odpowiednig kategori¢ z ponizszych) badania podstawowe

(kategoria A), uktad nerwowy, PB03.

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 produktéw leczniczych, srodkéw spozywczych, pasz lub innych substancji lub
produktow, lub badan ich jakosci, skuteczno$ci 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 spowodowac u
wykorzystywanych zwierzat, i korzysci, jakie przyniesie ono dla rozwoju nauki i dydaktyki. Maksymalnie 250 stow, tekst
musi by¢ zrozumiaty dla niespecjalisty.

Celem projektu jest zbadanie wplywu ostrego podawania kurkuminy na efektywnosé
przeciwdrgawkowa lekow przeciwpadaczkowych: walproinianu, karbamazepiny, topiramatu,
lakozamidu 1 lamotryginy w tescie maksymalnego elektrowstrzasu (MES) u myszy. Dotychczasowe
badania wskazujg i1z kurkumina wykazuje wlasciwosci antyoksydacyjne, przeciwzapalne oraz
neuroprotekcyjne i moze wykazywacé potencjat w zastosowaniu jako substancja przeciwpadaczkowa.
Niniejsze badania moga przynie$¢ istotng informacj¢ o zastosowaniu kurkuminy w polaczeniu z

badanymi lekami przeciwpadaczkowymi w celu poprawy efektywnos$ci leczenia u pacjentéow ze




zdiagnozowang padaczka lekooporng, redukcji dawek efektywnych w zapobieganiu napadom padaczki,
przy jednoczesnym zmniejszeniu efektow ubocznych w terapii dlugoterminowej. Do tej pory nie
przeprowadzono badan kurkuminy z w/w lekami przeciwpadaczkowymi, w zwigzku z czym niniejszy

projekt ma charakter innowacyjny.

Leki przeciwpadaczkowe oraz ich kombinacje z kurkuming, beda podawane zwierzetom dootrzewnowo.
Nastepnie u myszy beda wywotywane drgawki w te§cie MES, w ktorym zostanie przeprowadzona ocena
dziatania lekow przeciwpadaczkowych. Nastepnie, zostanie dokonana ocena efektow neurotoksycznych
stosowanych kombinacji w tescie komina (koordynacja ruchowa), teScie biernego unikania (pamigé
dhugoterminowa) oraz w tescie chwytania (sita migsni poprzecznie prazkowanych). Celem weryfikacji
ewentualnego wplywu kurkuminy na stezenie lekow przeciwpadaczkowych, zostanie zmierzone ich
stezenie w mozgu 1 surowicy krwi, ktore zostang pobrane po dekapitacji. Po zakonczeniu kazdej

procedury, zwierzeta zostang poddane eutanaz;ji.

6. LICZBA ORAZ GATUNKI ZWIERZAT PLANOWANYCH DO WYKORZYSTANIA W
DOSWIADCZENIU

Mysz domowa (samce o wadze 20 — 25¢g) stado Swiss — 1368 sztuk

7. OPIS UWZGLEDNIENIA ZASAD ZASTAPIENIA, OGRANICZENIA | UDOSKONALENIA®

Do tej pory dos$wiadczenia oceniajace wptyw kurkuminy na dziatanie walproinianu, karbamazepiny,
topiramatu, lakozamidu i1 lamotryginy w modelu MES nie byly prowadzone. Dodatkowo, warto
zaznaczy¢, 1z w dostgpnej literaturze nie ma prac dotyczacych tematyki badanych kombinacji. W

zwigzku z powyzszym, niniejszy projekt ma charakter innowacyjny.

I. Przed napisaniem wniosku, osoba planujaca i osoby bioragce udzial w badaniach zapoznaty si¢ z baza
danych literaturowych (PubMed, google scholar; stowa kluczowe: kurkumina, padaczka, drgawki,
mozg, uktad nerwowy oraz zasady zastgpienia, ograniczenia i udoskonalenia (3R) w jezyku polskim jak
i angielskim), dotyczacych zaro6wno badanego zwiazku jak i metod badawczych pozwalajacych

maksymalnie ograniczy¢ bol, cierpienie i stres zwierzat doswiadczalnych

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




II. W do$wiadczeniach uwzgledniono zasady zastapienia, ograniczenia i udoskonalenia (3R):
1. Zasady zastgpienia:

- zastgpienie zwierzat doswiadczalnych nie jest mozliwe, gdyz metody doswiadczalne in vitro

(niewymagajace uzywania zwierzat), nie pozwalaja:

. na przeprowadzenie powyzszych procedur i uzyskania zadowalajacych wynikow

. na oceng¢ dziatania og6lnoustrojowego badanych zwigzkow i lekow

. na ocen¢ farmakokinetyki badanych zwigzkow i ich kombinacji z lekami

. na ocen¢ wplywu badanych zwigzkéw na przenikanie lekow przez bariere krew — mozg, a tym

samym brak mozliwos$ci oceny stgzenia lekéw przeciwpadaczkowych w tkance mozgowe;j
2. Zasady ograniczenia:

- w celu maksymalnego ograniczenia liczby wykorzystanych zwierzat, objawy niepozadane nie beda

badane w przypadku uzyskania negatywnych wynikow w tescie MES

- w celu maksymalnego ograniczenia liczby wykorzystanych zwierzat, zastosowano niewielka

w przypadku tego typu badan liczebnos$¢ grup zwierzat (n=8), co stanowi najmniejszg liczbg zwierzat

w grupie, pozwalajaca na uzyskanie wiarygodnych, mozliwych do opracowania statystycznego
wynikow

3. Zasady udoskonalenia:

- zwierzeta, ktore spetnig kryterium wystapienia drgawek (opisane w 1 i 2 procedurze), zostang usuniete

z dalszych etapow 1 skierowane do etapu skrdcenia cierpienia przez eksperymentatora (u§miercenia)

- w celu zmniejszenia stresu u zwierzat doswiadczalnych kazda mysz przez okres 7 dni przed

do$wiadczeniami bedzie przyzwyczajana do bodzcow dotykowych 1 zapachowych cztowieka

- w doswiadczeniach stosowane s3 metody, ktore posiadaja najwigksze prawdopodobienstwo
przyniesienia zadowalajagcych 1 wiarygodnych wynikdéw, a rownocze$snie metody pozwalajace

maksymalnie ograniczy¢ bol, cierpienie i stres zwierzat do§wiadczalnych.




- wzbogacenie srodowiska zapewniajg domki dla myszy wktadane do klatek bytowych

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

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




