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Streszczenie:

Rozprawa doktorska przedstawia wyniki badan farmakologicznych in vitro i in vivo
oceniajgcych aktywnos$¢ psychotropowa serii 7 pochodnych réznie podstawionego indolu
oraz probe wyjasnienia mechanizméw odpowiedzialnych za obserwowang aktywno$é
osrodkowa badanych zwigzkow. Jako zwigzek referencyjny zastosowano arypiprazol.

W badaniach farmakologicznych in vitro wyznaczono powinowactwo oraz profil funkcjonalny
badanych zwigzkéw wzgledem receptorow monoaminergicznych D2, D3, 5-HT1A, 5-HT2A, 5-
HT6, 5-HT7, al, M oraz innych miejsc wigzania np. SERT, hERG. W celu zweryfikowania:
potencjalnej aktywnos$ci przeciwpsychotycznej oraz kataleptogennej wykonano,
odpowiednio test aktywnosci ruchowej wzbudzonej D-amfetaming i MK-801 oraz test preta
u myszy, aktywnosci przeciwdepresyjnej— test wymuszonego ptywania u myszy i szczuréw
oraz test zawieszenia za ogon u myszy, aktywnosci przeciwlekowej— test czterech ptytek i
zagrzebywania kulek u myszy oraz test konfliktu wg Vogla i uniesionego labiryntu
krzyzowego u szczurow. Ponadto, dla ADN-2013 oznaczono aktywnos¢ mutagenng in vitro
oraz anorektyczng in vivo. Specyficzno$é kazdego efektu zostata potwierdzona przy pomocy
odpowiedniego testu kontrolnego.

Przedstawione w pracy wyniki badan farmakologicznych potwierdzajg celowosé
poszukiwania zwigzkéw o profilu wieloreceptorowym jako potencjalnych lekéw. ADN-2013
zostat wyselekcjonowany jako struktura wiodgca do dalszych badan skupiajgcych sie na
poszukiwaniu lekdw skutecznych i bezpiecznych, mogacych znalez¢ zastosowanie w terapii

behawioralnych i psychologicznych



