Analgetikus hatasu vegyiiletekakut antinociceptiv hatasanak vizsgalata
A projekt nem szakmai jellegii 6sszefoglaloja

Kisérleteinkben 1j fajdalomcsillapité (jellemzéen 6pioid) hatdéanyagok €16 éllaton térténd
tesztelését végezziikk. Ezekre a kisérletekre két okbol van sziikség. A fajdalommal jard
megbetegedések tovabbra is komoly gondot okoznak az emberiségnek. Emiatt sziikség van 0
hatasmechanizmusu vegyiiletek kifejlesztésére és/vagy klasszikus hatasmechanizmusu, de a
korabbiakndl kedvezébb mellékhatasprofild vegyiiletekre. Mivel az opioid vegyiiletek
esetében a hozzaszokas és fiiggdség jelenti a legfobb gondot, ezért ezekre a jelenségekre
koncentralunk. Emellett sajnalatosan maig nem létezik olyan sejteket vagy szoveteket
felhasznalo modell, amellyel tisztan kimutathato lenne a fajdalomcsillapité képesség.
Természetesen €10 allatos vizsgédlatba csak olyan hatéanyagot vonunk be, amelyiktdl az
elozetes in vitro eredmények alapjan fajdalom csillapité hatas varhato.

A projektben szereplé két modszer (a “farokelrantési teszt” és a “meleg lemez teszt™) a két
legrégebben és legelterjedtebben hasznalt akut fajdalomcsillapitas mérd eljaras. Mindkét teszt
ho ingert alkalmaz: a “farokelrantasi teszt” soran az allat farkéra er6s fénysugarat iranyitunk,
a “meleg lemez teszt” soran az éllatot 52 fokos fém lapra helyezziik. A vizsgalatokban az
allatok elharito reakcidjanak (a farok elrantasa ill. talp megnyalasa) megjelenését mérjiik. Ez
fajdalomcsillapit6 hatasara megnyulik. Fontos megjegyezni, hogy az elharité reakcié hatisara
a fajdalominger azonnal megsziinik, tovabba amennyiben egy allat nem reagal egy bizonyos
id6n beliil a fajdalominger automatikusan megsziinik, hogy elkeriiljiik a szévetek sériilését. A
fajdalomesillapitdas mértékét az anyag beaddsa eldtti és utani reakcioidé osszehasonlitasaval
hatarozhatjuk meg. Egy anyagot altalaban tobb doézisban vizsgalunk, hogy igy
meghatarozhassuk a hatékonysag kozépértékét (az EDsp-et). Dozisonként a lehetd legkisebb
allatszamot alkalmazzuk, jellemzoen kb. 30 allatra van sziikség egy dozis-hatas gorbéhez.

A hozzaszokas és a fliggdség vizsgalatahoz 3 napos napi kétszeri nagy dozisi elokezeléssel
indukaljuk. Mivel a ragcsdlokon nem figyelheté meg az emberihez hasonlé spontan elvonasi
tiinet, ezért az elvonasi tiinetet opioid antagonista (naloxon) addsaval hivjuk el6. Opioid
dependens allatban a naloxon ugrasi reakciot okoz, ami szamolhato és aranyos a dependencia
mértékével. Erre 10 kezelt és 10 kontroll allatot hasznalunk.

A kisérletekre évente max. 400 egeret és 120 patkanyt hasznalnank fel. Minden allatot csak
egy kisérletben, a kisérletet kvetden az allatok tulaltatasra keriilnek (szén-dioxiddal).



