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Rozpowszechnienie chordb afektywnych oraz zaluktewych w populacji ogolnej
oraz znaczne ograniczenia i niedogadmnodostpnej farmakoterapii sprawigj iz stale
aktualna jest potrzeba poszukiwania nowych subgtaktywnych w w/w schorzeniach.
Lokalizacja receptorow 5-HTw strukturach limbicznych i korowych wskazuje neh i
zaangaowanie w patogenea ewentualyg terape zaburzé depresyjnych igkowych.

Celem bada byta weryfikacja érodkowej aktywnéci, wyselekcjonowanych
na podstawie profilu receptorowego i funkcjonalnegdwoch antagonistow receptorow
5-HT6, zwhzkéw PZ-568 i PZ-668, w badaniach farmakologiczniyttvivo, ktdre obgty
oznaczenie potencjalnej aktywqod przeciwdepresyjnej w zmodyfikowanym stee
wymuszonego ptywania oraz przecpkbwe] w t&cie konfliktu wg Vogla u szczurdw.
Wyniki poréwnano z efektami dziatania selektywnegotagonisty receptoréw 5-HT
Zwigzku SB-742457.

W tescie wymuszonego ptywania obydwa badaneazwi PZ-568 w dawce 0.3
mg/kg i PZ-668 w dawkach 0.1 i 0.3 mg/kg, podolalezwigzek referencyjny, SB-742457
w dawce 3 mg/kg, wywotaty u szczuréw efekty chaeaystyczne dla lekéw
przeciwdepresyjnych, tj. skracaly czas bezruchawnoczénie wydtwzaty czas wspinania.
Badane zwgjzki nie wykazaty istotnego statystycznie wptywu litabg karanych préb picia
wody u deprywowanych szczurow wsteee konfliktu wg Vogla, podczas gdy SB-742457
w dawce 3 mg/kg znageo zwickszat liczlg akceptowanych przez zwigta szokow.

Przedstawione wyniki wskazyjze zwihzki PZ-568 i PZ-668, dtagce selektywnymi
antagonistami receptorow 5-ET wywotuja efekty charakterystyczne dla lekéw
przeciwdepresyjnych w zmodyfikowanym s¢ee wymuszonego pltywania u szczurow,
natomiast nie dziataj przeciwkkowo w te&cie konfliktu wg Vogla. A zatem zwzki
te w perspektywie magst& sie punktem wy§ciowym do odkrycia nowych lekéw dla
bardziej efektywnej terapii zaburzedepresyjnych.
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