NIETECHNICZNE STRESZCZENIE DOSWIADCZENIA

1. Tytut projektu:
»Ocena wplywu ostrego stresu na aktywnosé¢ ukladu relaksyny

u samcéw szezuréw w okresie dojrzewania”

2. (Czas trwania projektu: 1 rok 3 miesigce

3. Stowa kluczowe (maksymalnie 5 stéw): ostry stres, relaksyna-3, o§ PPN

4. Cel projektu (art. 3 ustawy) (wpisaé odpowiednia kategorig z ponizszych)
A. Badania podstawowe

A. Badania podstawowe
B. Badania translacyjne lub stosowane

C. Badania majace na celu zachowanie gatunku

D. Badania z zakresu medycyny sadowej

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

F. Badania w celu opracowania i produkcji produktéw leczniczych, srodkéw spozywozych, pasz lub innych substancji lub
produktow, lub badan ich jakodei, skutecznoéei lub bezpieczefistwa stosowania

G. Badania w celu ochrony $rodowiska 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 Jub edukacyjny do§wiadczenia, w tym przewidywane szkody, jakie moze ono spowodowad u
wykorzystywanych zwierzat, i korzysci, jakie przyniesie ono dla rozwoju nauki i dydaktyki. Maksymalnie 250 stéw, tekst
musi by¢ zrozumiaty dla niespecjalisty.

Celem badan bedzie okreflenie, jaki jest wplyw ostrego stresu zastosowanego w okresie dojrzewania u
szcéuréw szezepu Wistar na aktywnos$¢ uktadu relaksyny w mézgowiu. Zeby ocenié odpowiedz
organizimu na stres, zostana réwniez przeprowadzone badania behawioralne oraz biochemiczne
dotyczace aktywnosci osi stresu — osi podwzgérze-przysadka-nadnercza (PPN). W wyizolowanych
strukturach mozgowia zostanie oceniona ekspresja neuropeptydu — relaksyny-3 (RLN-3) oraz i€
receptora — RXFP-3. Opisany dotychczas w kilku pracach zwiazek ukladu relaksyny z aktywnodcia osi

stresu (Tanaka i wsp., 2005; Banerjee i wsp., 2010; Smith i wsp., 2011; Watanabe i wsp., 2011) sugeruje




udziat tego neuropeptydu w mechanizmie dziatania bodzcoéw stresowych na osrodkowy uklad nerwowy,
a w konsekwencji na jego udzial w patomechanizmie choréb afektywnych. Problem ten jest wciaz
niedostatecznie poznany. Nie ma danych na temat wptywu ostrego stresu na ukiad relaksyny.

Obserwacje kliniczne wskazuja, ze traumatyczne do$wiadczenia w okresie dojrzewania, kiedy jest duza
wrazliwodé na dzialanie stresu, zwiekszaja ryzyko zaburzen psychicznych takich jak depresja,
zaburzenia lekowe, zespdt szoku pourazowego, anhedonia (Syed i Nemeroff, 2017; Avital i Richter-
Levin, 2005). W planowanych badaniach szczury samce w okresie dojrzewania (pomigdzy 42 a 45
dniem) zostang poddane nastgpujacym po sobie stresorom: wymuszonemu ptywaniu, przebywaniu na
podwyzszonej platformie, unieruchomieniu (podobnie jak w pracy: Cymerblit-Sabba i wsp., 2015).
Zachowanie zwierzat zostanie nastgpnie ocenione w testach behawioralnych: otwartego pola,
uniesionego labiryntu krzyzowego. Po 24 godzinach od ostatniego testu nastapi dekapitacja zwierzat,
zostanie wyizolowane mdzgowie, by wykonaé oznaczenia parametréw ukladu relaksyny oraz pobrana

krew do oznaczen biochemicznych.

6. LICZBA ORAZ GATUNKI ZWIERZAT PLANOWANYCH DO WYKORZYSTANIA W
DOSWIADCZENIU

Gatunek: Szczur wedrowny (Rattus norvegicus)
Szczep: Wistar

Liczba szczurow w calym doswiadczeniu: 40

7. OPIS UWZGLEDNIENIA ZASAD ZASTAPIENIA, OGRANICZENIA I UDOSKONALENIA!

Ocena zwiazku pomigdzy zmianami behawioralnymi, biochemicznymi dotyczacymi osi PPN oraz
zmianami w aktywnodci ukiadu relaksyny w modelu do$wiadczalnym ostrego stresu w okresie
dojrzewania jest niemozliwa do wykonania stosujac metody in vifro (zgodnie z zasada zastapienia).
Jedynie badania na zwierzg¢tach doswiadczalnych pozwala na oceng zmian zachodzacych w mézgowiu,
a wiec rowniez w ukladzie relaksyny, pod wplywem zlozonego, wieloczynnikowego mechanizmu

dziatania stresu.

! Przy wypetnianiu wzorowa¢ sie na instrukcji wypefniania wniosku W1 punkt. 8




Planowane badania zostang wykonane na 40 szczurach. Liczebnodé ta jest niezbgdna do uzyskania
znamiennosci statystycznej otrzymanych wynikéw (zasada ograniczenia). Umozliwi réwniez realizacjg
projektu zgodnie z przyjeta w badaniach zasada, by badania uktadéw endogennych ( w tym projekeie |
dotyczace ukltadu relaksyny) w przypadku doswiadezen prowadzonych w modelach stresu wykonywaé
na zwierzgtach o wigkszej wrazliwodci na zastosowane bodzce wywolujace stres. Uzycie mnlejszej

liczby zwierzat powodowatoby ryzyko koniecznoéei powtérzenia eksperymentu.

Proponowane badania zostaly zaplanowane zgodnie z zasada udoskonalenia. Szczury w trakcie
doswiadczenia bedg utrzymywane w warunkach odpowiednich dla ich gatunku. Warunki w
pomieszczeniach, w ktérych bytujg zwierzeta sa nastgpujace: naprzemienny cykl oéwietlenia (cykl
swiethny 12/12) faza jasna w godz. 7.00 — 19.00, temperatura 20 — 24° C (22 +/- 2° C), wilgotnosé
powietrza 55% +/- 10%, liczba wymian powietrza na godzine 8. Zwierzeta otrzymuja standardowa
pasze¢ 1 wodeg ad libitum. Szczury bedq utrzymywane w klatkach (18,5cm x 57cm x 35¢m) po 5 sztuk.
Przed rozpoczegciem procedury, szczury po przetransportowaniu od hodowcy beda adoptowaty sie do
warunkéw zwierzgtarni przez 17 dni. 'W okresie adaptacji bedzie stosowane wzbogacanie $rodowiska w
klatkach, ale pozniej ze wzgledu na to, Ze celem doswiadczenia jest badanie wplywu siresu na uktad
relaksyny wzbogacenie nie moze by¢ stosowane. Szczury beda miaty zapewniona opieke weterynaryjna.
W trakeie utrzymania zwierzat w do§wiadezeniu - pracownicy zwierzetarni Zakladu Farmakologii:

I x dziennie karmia szczury, 4 x w tygodniu wymieniajg wode + wg potrzeby, 2 x w tygodniu zmieniaja
klatki. ‘

Czynnosci przewidziane w planowanej procedurze: ekspozycja na dzialanie bodZcow wywolujacych
osiry stres, standardowe testy behawioralne stosowane do oceny zachowania lekowego/depresyjnego
oraz dekapitacja przy uzyciu ostrej gilotyny celem pobrania materiatu do badaf beda wykonywane na
szczurach tak, by zminimalizowaé ryzyko odczuwania bolu fizycznego i cierpienia. W razie potrzeby,
jesli badacze zaobserwuja cierpienie zwierzat, przewidziano zastosowanie wcezesdniejszego,

humanitarnego zakoficzenia procedury.




8. Projekt jest objety oceng retrospektywna?
;‘ﬂ TAX - na podstawie art. 53 ust. 1 ustawy
O  TAK -napodstawie art. 53 ust. 3 ustawy
(W NIE

2 Wypetnia wtasciwa lokalna komisja etyczna ds. dodwiadczer na zwierzetach. Naleiy zaznaczyé wtasdciwe pole.



