NIETECHNICZNE STRESZCZENIE DOSWIADCZENIA

1.Tytul projektu: Zahamowanie ekspresji genu BRD1 w zwierzgcym modelu samopodawania kokainy.
2.Czas trwania ProjJeKIU ... 12 MICSIGCY . .ueverueruirierieeitestestesteeteeteese et sbe sttt be et e e e b et b sbesbeaneeneeneas

3.Stowa kluczowe (maksymalnie 5 stow) oligomer morfolina, gen BRD1, samopodawanie kokiny,

nawr6t zachowan poszukiwawczych.

4.Cel projektu (art. 3 ustawy) (wpisa¢ odpowiednig kategorie z ponizszych) ..A.............

A. Badania podstawowe

B. Badania translacyjne lub stosowane

C. Badania majace na celu zachowanie gatunku

D. Badania z zakresu medycyny sadowe;j

E. Badania zapewniajace poprawe dobrostanu zwierzat lub warunkéw chowu lub hodowli zwierzat gospodarskich

F. Badania w celu opracowania i produkcji produktéw leczniczych, srodkéw spozywczych, pasz lub innych substancji lub
produktow, lub badan ich jakosci, skuteczno$ci lub bezpieczenstwa stosowania

G. Badania w celu ochrony $srodowiska naturalnego

H. Badania w celu ksztalcenia na poziomie szkolnictwa wyzszego lub szkolenia w celu nabycia lub doskonalenia

kompetencji zawodowych

5. OPIS PLANOWANEGO DOSWIADCZENIA

Nalezy okreslic cel naukowy lub edukacyjny do§wiadczenia, w tym przewidywane szkody, jakie moze ono spowodowac u
wykorzystywanych zwierzat, i korzysci, jakie przyniesie ono dla rozwoju nauki i dydaktyki. Maksymalnie 250 stow, tekst
musi by¢ zrozumiaty dla niespecjalisty.

Uzaleznienie jest ztozonym chorobg centralnego uktadu nerwowego, charakteryzujaca si¢
niekontrolowanym poszukiwaniem 1 przyjmowaniem substancji uzalezniajgcej oraz wysoka
nawrotowos$cig nawet po wielu latach abstynencji. Liczne badania kliniczne i1 przedkliniczne wskazuja
na wplyw substancji uzalezniajacych na zmiany epigenetyczne. W badaniach przedklinicznych
wykazano ze dlugotrwata ekspozycja na kokaing powoduje w korze przedczotowej wzrost ekspresji
genu kodujacego biatko jadrowe BRDI1, ktore wchodzi w interakcje z DNA i N-koncem histonéw oraz
uczestniczy wraz biatkiem MOZ/MORF w acetylacji histonu H3 i H4. Celem zaplanowanych
eksperymentoéw jest okreslenie roli genu kodujacego BRD1 w samopodawaniu kokainy, wygaszeniu i
nawrocie do nalogu. Okreslenie zmian w reakcji behawioralnej zwierzat poprzez podanie oligomeru
morfoliny skierowanego przeciwko BRD1 pozwoli na lepsze poznanie mechanizmoéw zwigzanych z
procesem uzaleznienia kokainowego i wyjasnienie znaczeniu tego genu w tym procesie.

6. LICZBA ORAZ GATUNKI ZWIERZAT PLANOWANYCH DO WYKORZYSTANIA W
DOSWIADCZENIU




Szczur wedrowny, 36 sztuki

7. OPIS UWZGLEDNIENIA ZASAD ZASTAPIENIA, OGRANICZENIA | UDOSKONALENIA?

1. Zastapienie

W celu zweryfikowania zatozen projektu nie mozna zastosowa¢ metody wykluczajacej wykorzystanie
zwierzat doswiadczalnych. Zastosowanie zwierzat w planowanym do$wiadczeniu pozwoli na poznanie
dzialania oligomeru morfoliny skierowanej przeciwko BRD1 podanego do kory przedczolowej na
samopodawanie kokainy, wygaszenie 1 nawrot do natogu. Badania takie sg niemozliwe przy
zastosowaniu procedur in vitro czy in silico. Planowane do$wiadczenia dotycza lepszego poznania
mechanizmow zwigzanych z uzaleznieniem i1 tym samym mozliwosci zastosowania nowych terapii w
leczeniu tej choroby, dlatego tez wymagaja wykorzystania zwierzat z odpowiednio wysoko
zorganizowanym ukfadem nerwowym, poroéwnywalnym o czlowieka. Dlatego nie mozna ich
przeprowadzi¢ na bezkregowcach, roslinach ani hodowlach komoérkowych.

2. Ograniczenie

Do doswiadczen wybrano szczury wedrowne 2z uwagi na opracowany i stosowany model
doswiadczalny. Badania na szczurach dajg bardziej spojne i poréwnywalne wyniki. Liczba zwierzat
zostata ograniczona do minimum niezbgdnego do uzyskania statystycznej istotnosci wynikow i ustalona
na podstawie pismiennictwa, szacunkow statystycznych i witasnych wieloletnich doswiadczen. Na
ograniczenie liczby wykorzystanych zwierzat pozwalaja czynno$ci minimalizujgce zmienno$¢, a
zwigkszajace powtarzalno§¢ pomiarow (stabilna pasza, zrownowazone srodowisko, jednorodno$¢ grup
badanych pod wzgledem wieku, masy ciata oraz pici (samce), rowny okres kwarantanny, ten sam/znany
eksperymentator, zachowanie rezimu czasowego procedur).

3. Udoskonalenie

Zastosowany model doswiadczalny jest powszechnie stosowany w badaniach nad uzaleznieniem.
Wykorzystywane zwierzeta (szczury) sa utrzymywane w warunkach odpowiednich dla ich gatunku ze
stala opieka lekarza wet. Zastosowane metody badawcze zostaly wybrane tak, aby ograniczy¢ do
minimum albo wyeliminowa¢ bol, cierpienie oraz stres (powtarzalno$¢ i regularno$¢ wykonywanych
czynnosci).

8. Projekt jest objety ocena retrospektywna?
X TAK - na podstawie art. 53 ust. 1 ustawy
71 TAK - na podstawie art. 53 ust. 3 ustawy
7 NIE

1 Przy wypetnianiu wzorowac sie na instrukcji wypetniania wniosku W1 punkt. 8

2 Wypetnia wtaéciwa lokalna komisja etyczna ds. doswiadczen na zwierzetach. Nalezy zaznaczyé wtaséciwe pole.




