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Inozytol, inaczej zwany takze witaming B8, dotychczas byl stosowany jako suplement u kobiet starajacych si¢
o potomstwo. Bowiem inozytol w potgczeniu z kwasem foliowym (witamina B9), wspomaga prawidlowy
rozwoj uktadu nerwowego u przysztego ptodu. Aktualnie wiele doniesien literaturowych podkresla korzystne
dzialanie inozytoli w zaburzeniach na tle psychicznym, tj. zaburzen depresyjnych, lekowych, a takze
bezsennosci. Celem niniejszego projektu jest okreSlenie dziatania trzech wybranych stereoizomerow
inozytolu: myo-inozytolu, scyllo-inozytolu oraz d-chiro-inozytolu na zaburzenia lekowe 1 rozwdj
osrodkowego ukladu nerwowego w oparciu o model zwierzgcy Danio pregowanego (Danio rerio, ang.
zebrafish).

Zaburzenia Igkowe i depresja s3 jednym z najbardziej rozpowszechnionych zaburzen psychicznych
spotykanych u ludzi, rocznie dotykajacych okoto 10% $wiatowej populacji. Wiele lekéw stosowanych celem
leczenia tych zaburzen posiada istotne dziatania niepozadane. Ponadto obecnie dostgpne leki sg skuteczne
jedynie u niewielkiej liczby pacjentow, a ich dziatanie znacznie r6zni si¢ u poszczegdlnych oséb. W wielu
badaniach potwierdzono obnizenie poziomu inozytolu u oséb cierpigcych na choroby psychiczne takie jak:
zaburzenia lekowe, depresja oraz zaburzenia kompulsywne.

Danio pregowany jest wyjatkowym organizmem zwierzecym. Na jego unikalno$¢ sktadajg sie takie cechy jak
znaczne podobienstwo genetyczne do czlowieka (az 80% ludzkich gendéw posiada swoje odpowiedniki w
genomie Danio rerio). Przezroczysty embrion, ktéry pozwala na stosunkowo wysokowydajne badania
przesiewowe lekow oparte na mikroskopii §wietlnej oraz krétki okres rozwoju embrionu do postaci larwalnej,
umozliwia badanie zmian w zachowaniu i poziomie Igku. Warto dodac, ze koszty hodowli Danio preggowanego
$a znacznie nizsze, niz przy uzyciu modelu mysiego.

Badania zostang podzielone w trzech etapach: (1) ocena toksycznosci (test FET zgodnie z wytycznymi OECD),
(2) analiza zachowan zwiazanych z lekiem u larw przy uzyciu systemu DanioVision oraz (3) analiza
transkryptomiczna metoda NGS z walidacja wybranych genéw technika RT-qPCR. Rycina zamieszczona
ponizej przedstawia uproszczony schemat trzech etapow badania zaplanowanych w projekcie:
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Projekt stanowi rozwinigcie wezesniejszych badan pilotazowych, w ktorych wykazano wplyw mio-inozytolu
na parametry rozwoju i aktywno$¢ ruchowg larw. Badania te moga przyczyni¢ si¢ do lepszego zrozumienia
biologicznego dziatania cyklitoli, ktore sg coraz czgsciej stosowane w suplementacji bez jednoznacznych
danych potwierdzajacych ich skutecznos$¢ w zakresie redukcji objawow lekowych. Wyniki majg rowniez
potencjalne znaczenie aplikacyjne — zarowno w medycynie czlowieka, jak i w kontekscie dobrostanu zwierzat
wykorzystywanych w produkc;ji 1 badaniach.



