NIETECHNICZNE STRESZCZENIE DOSWIADCZENIA

1.Tytul projektu ”Ocena efektywnos$ci rozerwania wigzania podjednostki GLUN2B z biatkiem
rusztowania komoérkowego PSD95 po dozylnych podaniach peptydu TAT-NR2B9c¢ szczurom.”

2.Czas trwania projektu: 8 miesiecy

3.Stowa kluczowe (maksymalnie 5 stow): uzaleznienie, kokaina, NMDA, GIuN2B, PSD95, TAT-
NR2B9c

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 produkeji 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.

W ostatnich badaniach przedklinicznych wykazaliSmy zmiang w podjednostce GLUN2B receptora
NMDA u zwierzat aktywnie pobierajacych kokaing w procedurze jej dozylnego samopodawania w
okresie wymuszonej abstynencji kokainowej prowadzonej z uzyciem réznych procedur behawioralnych.
W kontynuacji badan chcemy sprawdzi¢ czy powstate zmiany w obrebie receptorow NMDA zwigkszaja
szybko$¢ nawrotu do natogu. W tym celu zamierzamy zbada¢ skutecznos¢ peptydu (TAT-NR2B9c)
penetrujacego przez blony komoérkowe do odwracania zmian ujawnionych podczas abstynencji
kokainowej. Peptyd ma za zadanie rozerwaé¢ wigzania migdzy podjednostkg GLUN2B a biatkiem
rusztowania komoérkowego (PSD95). Nastepnie badany bedzie sktad podjednostek, lokalizacja w
synapsie oraz ich interakcja z biatkami szkieletowymi w postsynaptycznej frakcji w wybranych
strukturach mozgu szczuréw. Celem badan wstepnych jest sprawdzenie efektywnosci peptydu TAT-
NR2B9c, drogi podania oraz jego dawki poprzez zweryfikowanie zmian w podjednostce GLUN2B i
biatku PSD95 badaniami molekularnymi w mozgu szczura. Planowane doswiadczenie jest pilotazowym
przed kolejnymi eksperymentami z wykorzystaniem modelu uzaleznienia od kokainy.

6. LICZBA ORAZ GATUNKI ZWIERZAT PLANOWANYCH DO WYKORZYSTANIA W




DOSWIADCZENIU

Szczur wedrowny- 16 osobnikow

7. OPIS UWZGLEDNIENIA ZASAD ZASTAPIENIA, OGRANICZENIA | UDOSKONALENIA!

Sposéb realizacji zasady 3R

1. Zastapienie

Badania begdace przedmiotem wniosku stuza optymalizacji metody (badania pilotazowe), ktora bedzie miec
zastosowanie w duzym, realizowanym juz projekcie, stad konieczne jest wykorzystanie tego samego gatunku
zwierzat 1 identycznych warunkoéw ich bytowania (brak wzbogaconego $rodowiska, itd.). Zastosowanie zwierzat
w planowanym do$wiadczeniu pozwoli na poznanie dzialania badanej substancji uzalezniajacej na caty uktad
nerwowy, jak rowniez na caty organizm tj. na jego funkcjonowanie oraz wzajemne interakcje migdzy uktadami
tworzacymi ten organizm. Dlatego nie mozna ich przeprowadzi¢ na bezkregowcach, roslinach ani hodowlach
komérkowych.

2. Ograniczenie

Do doswiadczen wybrano szczury wedrowne z uwagi na opracowany i stosowany model doswiadczalny.
Badania na szczurach daja bardziej spdjne i poréwnywalne wyniki. Liczba zwierzat zostala ograniczona do
minimum niezbgdnego do uzyskania statystycznej istotnosci wynikéw i ustalona na podstawie pi§miennictwa,
szacunkow statystycznych i wilasnych wieloletnich doswiadczen. Na ograniczenie liczby wykorzystanych
zwierzat pozwalaja czynno$ci minimalizujagce zmiennos¢, a zwigkszajace powtarzalno$¢ pomiaréw (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) s3 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). Natomiast
badania na pobranych tkankach beda wykonane przy pomocy odpowiednich metod (ko-immunoprecypitacja,
Western blot, frakcjonowanie tkanek metodg TIF), ktore sa nowatorskie lub powszechnie stosowane w celu
uzyskania oczekiwanych informacji.

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




