NIETECHNICZNE STRESZCZENIE DOSWIADCZENIA

1. Tytul projekt Ocena poziomu bé6lu u zwierzat — zajecia dydaktyczne
2.Czas trwania projektu: 06.2017 do 10.2017
3. Stowa kluczowe (maksymalnie 5 stow): neuropatia, osteoartroza, alodynia, hyperalgezja

4. Cel projektu (art. 3 ustawy) (wpisa¢ odpowiednig kategori¢ z ponizszych): Badania w celu
ksztalcenia na poziomie szkolnictwa wyzszego lub szkolenia w celu nabycia lub doskonalenia

kompetencji zawodowych

A. Badania podstawowe

B. Badania translacyjne lub stosowane

C. Badania majace na celu zachowanie gatunku

D. Badania z zakresu medycyny sadowej

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

F. Badania w celu opracowania i produkcji produktéw leczniczych, srodkéw spozywcezych, 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.

Badania przeprowadzone przez Mig¢dzynarodowe Towarzystwo Badania Bolu wykazaly, ze co piaty europejczyk cierpi na
bol przewlekty, a jednemu na trzech pacjentdéw stan ten uniemozliwia prowadzenie dotychczasowego i niezaleznego stylu
zycia. Pomimo licznych badan zaré6wno klinicznych jak i do§wiadczalnych, mechanizm powstawania i utrzymywania si¢
bolu neuropatycznego u ludzi i zwierzat wcigz nie jest doktadnie poznany. Bol neuropatyczny powstaje w wyniku
uszkodzenia nerwow obwodowych, nowotwordw, cukrzycy, stwardnienia rozsianego, niedotlenienia o$rodkowego uktadu
nerwowego czy zawatu mozgu. Uszkodzenie powoduje hiperalgezje, czyli wzrost wrazliwosci na bodzce bdlowe oraz
alodynie, czyli nadwrazliwo$¢ na stabe niebolowe bodzce mechaniczne np. dotyk. Rozwijajacy si¢ bol neuropatyczny nie jest
tagodzony przez typowe $rodki przeciwbolowe, dlatego tez staje si¢ czgsto dolegliwoscia, bez perspektyw na znaczna
poprawe. Rowniez zwyrodnienie stawow (osteoartroza) dotykajace znaczng czg$¢ spoteczenstwa stanowi powazny problem,
poniewaz proces chorobowy dotyka nie tylko samych powierzchni stawowych ale réwniez mig$ni, aparatu torebkowo-
wiezadtowego stawu czy tez warstwy podchrzestnej kosci, a nierzadko rowniez sgsiadujacych stawow.W leczeniu zmian
zwyrodnieniowych stawow, poza metodami inwazyjnymi, stosuje sie szeroki wachlarz metod nieoperacyjnych t.j
farmakoterapig, fizykoterapig, rehabilitacje¢ oraz redukcj¢ masy ciata, a takze stosowanie réznego rodzaju protez lub
przyrzadow ortopedycznych. Leczenie przeciwbolowe ma na celu nie tylko eliminacj¢ lub minimalizacj¢ bolu, lecz rowniez
poprzez jego redukcj¢ zmniejszenie odruchowego napigcia migsni. Poszukiwanie skutecznych metod zwalczania procesow
bolowych w bolu neuropatycznym jak i w przebiegu zmian zwyrodnieniowych stawdw 0raz narastajacego pogarszania stanu
chrzastek stawowych, czy bton maziowych stanowi istotne wyzwanie dla wspotczesnej medycyny. W ramach realizowanego

projektu planujemy przeprowadzi¢ szkolenie w ramach miedzynarodowej europejskiej szkoty zorganizowanej dla mtodych



lekarzy i naukowcow ,,Translational Pain Research: From Lab To Clinic” majace na celu zademonstrowaé te metody
badawcze i umozliwi¢ pomiary intensywno$ci symptomow bdélu w modelu osteoartrozy i neuropatii u szczurow w celu
edukacyjnym. Schemat doswiadczen bedzie realizowany w zadaniach badawczych nr 1 — 2 (Nr procedur 1-6). Cel procedur
planowanych do wykonania w ramach doswiadczenia zostat zakwalifikowany na podstawie rozporzadzenia o
sprawozdawczosci jako badania w celu ksztalcenia na poziomie szkolnictwa wyzszego lub szkolenia w celu nabycia Iub

doskonalenia kompetencji zawodowych.

6. LICZBA ORAZ GATUNKI ZWIERZAT PLANOWANYCH DO WYKORZYSTANIA W
DOSWIADCZENIU

Myszy rasy Albino Swiss — 12 szt. (ogbtem)
Szczury rasy Wistar — 12 szt. (ogétem)

7. OPIS UWZGLEDNIENIA ZASAD ZASTAPIENIA, OGRANICZENIA | UDOSKONALENIA®

Opis zasad 3R:
ZASTAPIENIE

Proponowane we wniosku testy sg podstawowymi metodami w badaniu objawow bolu neuropatycznego i
osteoartrozy u zwierzat laboratoryjnych. Powyzsze testy umozliwiaja uzyskanie powtarzalnych wynikéw, bez
wiekszych rozrzutoéw statystycznych, co przektada si¢ na stosunkowo nieduza liczbe zwierzat konieczna do
uzycia w grupach kontrolnych i badanych. Naszym celem jest ocena intensywnos$ci symptoméw bolowych w
réznych modelach neuropatycznych oraz w modelu osteoartrozy. Takie postawienie pytania wymaga catego

organizmu i wszystkich elementow zwigzanych z transmisjg nocyceptywna.

OGRANICZENIE

Opisane metody sa najbardziej humanitarne z mozliwych do zastosowania i zostaly udoskonalone tak,

aby ograniczy¢ bol, cierpienie 1 dystres zwierzat doswiadczalnych. W metodach badawczych zostang
wykorzystane grupy zwierzat z odpowiednig liczebnos$cia, ktdra zostata ograniczona do poziomu niezbednego do
osiagniecia zamierzonych celow badawczych. Zastosowany model badawczy umozliwia powtarzalno$¢ pomiaréw
i minimalizuje zmienno$¢ pozwalajagc na ograniczenie liczby wykorzystywanych zwierzat do niezb¢dnego
minimum. Na ograniczenie liczby wykorzystanych zwierzat pozwalaja takze inne czynno$ci minimalizujace
zmienno$¢ 1 zwigkszajace powtarzalno§¢ pomiaroéw takie jak: stabilna pasza; zréwnowazone $rodowisko;

jednorodno$¢ grup badanych pod wzgledem wieku, masy ciala oraz plci (samce); rOwny okres kwarantanny; ten

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




sam/znany eksperymentator, zachowanie rezimu czasowego procedur. Przeprowadzane testy behawioralne beda
wykonywane w celach dydaktycznych dla grupy osob uczestniczacych w miedzynarodowej szkole i beda

stanowi¢ podstawe dla prezentacji podstawowych metod doswiadczalnych.

UDOSKONALENIE

W badaniach behawioralnych nie jest mozliwe zastagpienie zwierzat krggowych innym materiatem. Planowane

badania maja na celu okreslenie stopnia nasilenia objawow bolowych u zwierzat laboratoryjnych w réznych
testach/modelach behawioralnych. Stad tez nie ma mozliwosci zastapienia zwierzat metodami alternatywnymi.

W przypadku modelu CCI zostanie zastosowane jednostronne luzne podwigzanie nerwu kulszowego U myszy i
szczurow prowadzace do rozwoju objawow neuropatii, ktora jednak nie jest procesem dtugotrwatym i po uptywie
ok 18 dni prowadzi do stopniowego powrotu funkcji motorycznych. W naszych badaniach nie wystepuje trwate
uszkodzenie organizmu zwierzat, a badania prowadzimy najdtuzej do 28 dnia.

W przypadku modelu cukrzycowego, bedziemy przeprowadzaé badania do dnia 14 po podaniu streptozotocyny,
czyli wszystkie badania zostana przeprowadzone w fazie rozwoju neuropatii, a nie tak jak czesto sa prowadzone
po 3 miesigcach czyli w fazie petnego rozwoju cukrzycy. Zwierzeta wykorzystywane w doswiadczeniach beda
utrzymywane w warunkach odpowiednich dla ich gatunku, a metody badawcze zastosowane w procedurach
zostaly wybrane tak, aby ograniczy¢ stosowany bodziec do bodzca progowego, czyli mierzymy reakcje na
bodziec narastajacy co pozwala na reakcje przy pierwszym najstabszym odczuciu bolu. W ten sposob
ograniczamy bol, cierpienie i dystres.

W modelu osteoartrozy zostanie zbadana skala objawow bolowych u zwierzat po podaniu monojodooctanu sodu
(MIA) wywolujgcego stan zapalny chrzastki stawowej a testy bedg przeprowadzane w dniu 14 po podaniu MIA.
Wszystkie czynno$ci beda wykonywane przez znanego zwierzetom i doswiadczonego eksperymentatora lub
osobg uczestniczacg. Opiekun zostanie szczegotowo poinformowany przez eksperymentatora o ewentualnych
objawach bolu, stresu, dyskomfortu zwierzat wymagajgcych humanitarnego zakonczenia procedury.
Eksperymentator zglasza pelng gotowos¢ do przeprowadzenia zabiegu u$miercania w przypadkach nagtych przez

zastosowanie humanitarnej procedury u$miercania.




