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Име на проекта  Hеврофармакологични проучвания на новосинтезирани 
сулфанил хидразони и мелатонинови производни с 
холинестеразна инхибиторна активност при модели на 
болест на Алцхаймер и мелатонинов дефицит 

Идентификационен номер КП-06-Н63/11 

Кратко описание Основна цел на настоящия проект е предлагане на  нов 
терапевтичен подход, таргетиращ две ключови системи, 
участващи в патофизиологията на AD. Комбинирания 
механизъм на действие на показалите най-голяма 
биологична активност и ниска токсичност 
новосинтезирани съединения, ни дава основание да 
формулираме работна хипотеза, съгласно която този 
подход на третиране успешно би повлиял повишения 
оксидативен стрес, активираната невроглия, невронална 
загуба и акумулиран амилоид-бета протеин в 
определени мозъчни структури, които патологични 
процеси определят характерните за заболяването 
поведенчески когнитивни нарушения. 
 

Ключови думи Болест на Алцхаймер; аналози на мелатонина и 
сулфанил хидразона;  ацетилхолинестераза; амилоид-
бета протеин; модел на амилоид-бета и мелатонинов 
дефицит; плъхове. 

Кратко описание на очакваните 
резултати 

Планираните дейности в работната програма към 
проекта се очаква да допринесат за получаване на 
резултати с конкретна транслационна значимост за 
намиране на нови подходи за третиране 
патофизиологичните процеси при AD. За тази цел, след 
осъществени от екипа на БО in slico, in vitro и in vivo на 
мишки тестове и скрининги, във втората фаза на двата 
етапа, ще бъдат селектирани най-активните 
новосинтезирани съединения, подбрани съгласно 
предварително прецизирани критерии, за тестиране при 
въведен от екипа на ПО и валидиран в предишни 
изследвания модел на AD съчетан с мелатонинов 
дефицит индуциран чрез пинеалектомия. Ще бъдат 
изследвани  и сравнени с референтна контрола на 
мелатонин доза-зависимите ефекти на тези съединения 
върху биохимични, хистологични и поведенчески 
нарушения характерни за симптоматиката на 
заболяването, които са успешно екстраполирани при 
модел на плъхове с инфузия на амилоид-бета протеин в 
латералните вентрикули и премахване на епифизата.  
 

Тип на проекта – национален, 
международен, друг 

национален 
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Applying organization The National Science Fund of Bulgaria 

Project title Neuropharmacological studies of newly synthesized sulfanyl 
hydrazones and melatonin derivates with cholinesterase 
inhibitory activity in models of Alzheimer's disease and 
melatonin deficiency 

Identification number КP-06-Н63/11 

Short description The main goal of the current project is to propose a novel 
therapeutic approach targeting two critical systems involved 
in the pathophysiology of AD. The advantage of this 
approach is the combined mechanism of action of the newly 
synthesized compounds and low toxicity. According to the 
working hypothesis, this treatment approach would have a 
positive effect on increased oxidative stress, activated 
neuroglia, neuronal loss, and accumulated amyloid-beta 
protein in specific brain structures - pathological processes 
causing the typical behavioral and cognitive disorders 
associated with AD. 
 

Keywords Alzheimer's disease; melatonin analogs and sulfanyl 
hydrazone; acetylcholinesterase; amyloid-beta protein; 
model of amyloid-beta and melatonin deficiency; rats. 

Short description of expected 
results  

The realization of the tasks in the work program is expected 
to have fundamental importance for establishing the 
efficacy of an approach targeting the melatonin and 
cholinergic systems on the pathophysiological processes in 
an AD model. On the other hand, the translational 
significance of the proposed new therapeutic approach can 
become a basis for the development of drugs with a 
complex mechanism of action that affects critical AD 
signaling systems. 

 


