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WSTEP

Obecnie choroba Alzheimera jest jedna z najczesciej wystepujacych choréb wieku
podesztego. Szacuje sig, ze z powodu zmian w strukturze populacji w 2030 roku bedzie
dotknigtych nig ok. 65,7 miliona oséb, a liczba ta moze si¢ podwoi¢ do 2050 roku. Pomimo
wagi problemu mozliwosci terapeutyczne sa wciaz niewystarczajace, dlatego prowadzone sa
badania obejmujace zréznicowane grupy substancji. Z uwagi na silne powiazanie uktadu
nerwowego 1 immunologicznego uwaza sig, ze preparaty wykazujace zdolno$¢ hamowania
nadmiernego wytwarzania wolnych rodnikéw oraz substancje majace charakter endogennych
regulatoréw indukcji cytokin moga mie¢ znaczenie terapeutyczne i sprzyja¢c hamowaniu
proceséw neurodegeneracji u oséb z choroba Alzheimera. Jest to pierwsze badanie na
zwierzgtach sprawdzajace za pomoca testow behawioralnych wplyw Yolkiny, (bedacej
przedmiotem patentu nr P-396027) na zdolno$¢ uczenia si¢ i pamigc.

CEL

Celem pracy doktorskiej jest ocena  skuteczno$ci  dziatania  biatka
immunomodulujacego Y (Yolkiny) pozyskanego z jaj kurzych na postep zmian otgpiennych
towarzyszacych rozwojowi choroby Alzheimera w modelach zwierzgcych z wykorzystaniem
testow behawioralnych sprawdzajacych pamig¢ i zdolno$¢ uczenia sig.

Celami szczegétowymi jest odpowiedz na ponizsze pytania badawcze:
e (Czy podanie Yolkiny wplywa na wybrane funkcje poznawcze?

e (Czy podanie Yolkiny wplywa na aktywnos¢ ruchowa?

e (Czydroga podania wptywa na dziatanie prokognitywne Yolkiny?
e (zy dzialanie Yolkiny jest zalezne od dawki ?

MATERIALY I METODY

Yolkina jest preparatem odkrytym przez zespét Prof. A. Polanowskiego i pozyskanym
z frakcji liwetynowej zoitka jaja kurzego w toku badan prowadzonych w projekcie
»,OVOCURA”. Yolkina charakteryzuje si¢ wilasciwosciami immunoregulatorowymi
podobnymi do Colostryniny pod wzgledem zdolnosci do stymulacji uktadu
immunologicznego. Badania przeprowadzono na samcach myszy transgenicznych, szczep
B6C3-Tg(APPswe,PSEN1dE9)85Dbo/Mmjax) oraz myszy typu dzikiego B6C3-
Tg(APPswe,PSEN1dE9)85Dbo/Mmjax) NCAR. Myszy otrzymywaly preparat za pomoca
iniekcji dootrzewnowej (grupa I) oraz z woda do picia (grupa II). Badania przeprowadzono
rowniez na samcach szczuréw rasy Wistar Han, ktére otrzymywaty preparat za pomoca
iniekcji dootrzewnowej. Kazda z grup badanych poréwnywana byta do odpowiedniej grupy z
placebo. Myszy poddane zostaly panelowi testéw behawioralnych obejmujacych pomiar
aktywnosci lokomotorycznej 1 sprawdzenie funkcji kognitywnych w labiryncie wodnym
Morrisa oraz w badaniu pasywnego unikania. Ruchliwo$¢ szczuréw zostala zmierzona w
tescie otwartego pola a ich funkcje kognitywne sprawdzono w labiryncie wodnym Morrisa.



WYNIKI

Wykazano istotny statystycznie pozytywny wplyw podawania preparatu na dtugosé
czasu latencji w I grupie myszy transgenicznych i myszy typu dzikiego w poréwnaniu z grupa
placebo (p < 0,05). Spedzony czas (PT%) i przebyty dystans (D%) w sektorze docelowym w
teScie labiryntu wodnego Morrisa wykazaly istotny statystycznie, pozytywny wplyw
preparatu w dawce 20pg podawanej myszom typu dzikiego z grupy Il w poréwnaniu z grupa
placebo (p < 0,05).

WNIOSKI

e Yolkina wptywata pozytywnie na badane funkcje poznawcze, proces uczenia si¢ i
zapamigtywania, myszy typu dzikiego i myszy transgenicznych.

e Skutecznos$¢ Yolkiny byla zalezna od stosowanej dawki i drogi podania. Dziatanie
prokognitywne Yolkiny podawanej droga pokarmowa obserwowano w dawce
0,8mg/kg oraz w dawce 4mg/kg podawanej droga pozajelitowa.

e Podawanie Yolkiny przyniosto lepsze rezultaty u mtodszych myszy.

e Podawanie Yolkiny nie wptynglo negatywnie na kondycj¢ fizyczna badanych zwierzat
(masy ciata, aktywnos$ci ruchowej) w poréwnaniu z grupa kontrolna.

e Yolkina, prawdopodobnie poprzez dzialanie immunostymulujace podobne do
Colostryniny, bedzie miata r6wnie pozytywny wptyw na funkcje poznawcze ludzi



