NIETECHNICZNE STRESZCZENIE DOSWIADCZENIA

1.Tytul projektu Wplyw deficytu cynku oraz chronicznego stresu unieruchomienia na metabolizm
ketaminy
2.Czas trwania projektu 18 miesiecy

3.Stowa kluczowe (maksymalnie 5 stow) depresja, stres, deficyt cynku, ketamina
4. Cel projektu (art. 3 ustawy) (wpisa¢ odpowiednig kategori¢ 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, skutecznosci 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.

Przeprowadzone przez nas badania behawioralne wykazaly, ze deficyt cynku wywolany poprzez
podawanie paszy o niskiej zawartosci cynku ostabia przeciwdepresyjny efekt ketaminy u myszy, ktore
zostaly jednoczes$nie poddane procedurze chronicznego stresu unieruchomienia (CRS). Efekty te zostaty
zaobserwowane w teScie picia roztworu sacharozy 1%, ktory mierzy anhedoni¢ u zwierzat
laboratoryjnych. Jedng z hipotez wyjasniajagcych mechanizm przeciwdepresyjnego dziatania ketaminy
jest aktywno$¢ jej metabolitu 2R, 6R- hydroksynorketaminy. Planowane badania majg na celu
sprawdzenie czy deficyt cynku u zwierzat poddanych CRS wptywa na metabolizm ketaminy a tym
samym wplywa na jej dziatanie. Otrzymane wyniki moga mie¢ znaczenie terapeutyczne zwlaszcza dla
pacjentow z depresja lekooporna.

6. LICZBA ORAZ GATUNKI ZWIERZAT PLANOWANYCH DO WYKORZYSTANIA W
OSWIADCZENIU

Mysz domowa — 160 sztuk




7. OPIS UWZGLEDNIENIA ZASAD ZASTAPIENIA, OGRANICZENIA | UDOSKONALENIA!

Przygotowujac projekt badawczy, sprawdzono istniejaca wiedz¢ w zakresie objetym wnioskiem
badawczym. Na podstawie przeszukania istniejacej literatury, stwierdzono, ze brak jest danych
dotyczacych wpltywu deficytu cynku na metabolizm ketaminy.

Zasady 3R

Zastapienie: Eksperymenty zostang przeprowadzone z wykorzystaniem myszy domowej. Zastosowanie
zwierzat jest kluczowe w badaniach nad biologicznym podtozem chordb psychicznych. Badania
oparte na obserwacji odpowiedzi osobniczej na stres sg gtownym nurtem w badaniach dotyczacych
dziatania lekow przeciwdepresyjnych. Reakcja na stres oraz na deficyt cynku jest zalezna od dziatania
wielu uktadéw i narzaddéw charakteryzujacych si¢ wysokim stopniem skomplikowania budowy i
funkcji (np. mozg) i w tej sytuacji uktadu in vivo nie mozna zastapi¢ zadnym wiarygodnym uktadem
opartym na metodach in vitro.

Ograniczenie: W oparciu o dane literaturowe dotyczace zalezno$ci efektow behawioralnych od
dlugosci dziatania procedury przewlekltego stresu unieruchomienia, wybrano mozliwie najkrotszy
skuteczny okres aplikacji, rezygnujac z procedur dtuzszych, ktére wedtug innych autoréw wywotujg u
myszy porownywalne efekty behawioralne. Podobna sytuacja bedzie miata =z deficytem cynku.
Zrezygnowano z procedur dluzszych, ktére takze sa opisane w literaturze przedmiotu. W
doswiadczeniu zostanie uzyta minimalna liczba zwierzat jaka jest potrzebna do uzyskania
wiarygodnych wynikow. Reakcja na stres i deficyt cynku jest osobniczo zmienna i w badaniach
behawioralnych wplywa to na duzag zmiennos$¢ uzyskanych wynikow.

Udoskonalenie: Eksperymenty zostang przeprowadzone przez do$§wiadczonych eksperymentatorow,
ktoérzy podejma wszelkie starania aby ograniczy¢ zbgdny dyskomfort zwierzat podczas przebiegu
cksperymentow. Pozyskana tkanka mozgowa 1 krew zostang wykorzystane do badan
farmakokinetycznych przeprowadzonych nowoczesnymi metodami. Wszystkie procedury podane we
wniosku sg stosowane standardowo w tego typu badaniach i warunki do$wiadczenia muszg by¢
zachowane dla celoéw poréwnawczych.

8. Projekt jest objety oceng retrospektywna?
X TAK - na podstawie art. 53 ust. 1 ustawy
1 TAK - na podstawie art. 53 ust. 3 ustawy
1 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.




