NIETECHNICZNE STRESZCZENIE DOSWIADCZENIA

Tytul projektu Plastycznos¢ interneuronéw eksprymujgacych wazoaktywny polipeptyd jelitowy
(VIP) zachodzaca pod wplywem uczenia si¢: mechanizmy i znaczenie.

1.Czas trwania projektu 04.04.2019-31.10.2021

2.Stowa kluczowe (maksymalnie 5 stow) uczenie si¢, pamieé, neurony hamujace, kora barylkowa,

elektrofizjologia, optogenetyka
3.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 produktow 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.

Funkcjonowanie kory mozgowej zalezy od wspoéldziatania poszczegdlnych elementow w  sieci
neuronalnej, sktadajacej si¢ z gesto potaczonych neurondéw pobudzajacych i hamujacych. Mimo, ze
tylko 20% neuronéw w korze mdzgowej to neurony hamujace, dzigki gestemu unerwieniu kontrolujg
skutecznie calg sie¢ neuronalng. Charakterystyczng cecha neurondw hamujacych jest ich ogromna
réznorodno$¢ pod wzgledem morfologii, wlasnosci elektrofizjologicznych, liczby i sposobu potaczen z
innymi neuronami, rodzajow aktywowanych receptoréw, a takze pod wzgledem obecno$ci
specyficznych znacznikéw molekularnych. Proponowane badania maja za zadanie wyjasnienie, w
jaki sposéb uczenie si¢ zmienia trwale aktywnos$¢ interneuronow hamujacych eksprymujacych

VIP (wazoaktywny polipeptyd jelitowy), oraz jak ta zmiana (plastycznos¢) wplywa na aktywnos$¢




lokalnej sieci neuronalnej pobudzajacej w korze mozgowej. Aktywnos¢ interneuronéw VIP jest
kluczowa w procesic uczenia sie. W doswiadczeniu postuzymy si¢ nowoczesnymi technikami
uwidaczniania i kontroli aktywnos$ci poszczegélnych typéw neurondéw hamujacych w preparatach
moézgowych uzyskiwanych z myszy transgenicznych. Badania zostang wykonane na myszach
transgenicznych, ktore beda poddawane prostej formie uczenia si¢ (warunkowania), polegajacego na
skojarzeniu glaskania wasow (bodziec warunkowy/obojetny) z lekkim szokiem elektrycznym

podawanym na ogon myszy (bodziec bezwarunkowy/awersyjny).

Plastycznos$¢ neuronalna jest to zjawisko, dzigki ktoremu zwierzeta adaptujg si¢ do ciggle zmieniajacych
si¢ warunkéw Srodowiska. Zaburzenia plastyczno$ci mozgu negatywnie odbijaja si¢ na funkcjonowaniu
organizméw w Srodowisku i powoduja zmniejszenie szans sukcesu osobniczego 1 gatunkowego.
Zrozumienie molekularnych 1 komérkowych podstaw funkcjonowania mézgu umozliwi zrozumienie i
zmierzenie si¢ z chorobami neuropsychiatrycznymi. Zmiany w hamowaniu rozpoznano w wielu
chorobach moézgu, takich jak np.: epilepsja, depresja, schizofrenia, zaburzenia autystyczne, choroba

Alzheimera i Parkinsona.

6. LICZBA ORAZ GATUNKI ZWIERZAT PLANOWANYCH DO WYKORZYSTANIA W
DOSWIADCZENIU

W doswiadczeniu wykorzystanych zostanie 520 myszy 3-8 tygodniowych.

7. OPIS UWZGLEDNIENIA ZASAD ZASTAPIENIA, OGRANICZENIA | UDOSKONALENIA?

Celem proponowanych badan podstawowych jest poznanie funkcjonowania mozgu i zmian w strukturze
1 funkcji mézgu zachodzacych w wyniku uczenia si¢. Tylko doglebne poznanie prawidtowosci rzadzace;j
dziataniem mozgu pozwoli w przysztosci zmierzenie si¢ z procesami patologicznymi, zachodzagcymi w
organizmie cztowieka. Dlatego uzycie modelu zwierzecego jak najblizszego organizmowi cztowicka
wydaje si¢ by¢ najstuszniejsza taktyka. W zwigzku z tym zrezygnowano z zastapienia gryzoni nizszymi

kregowcami.
W celu zminimalizowania stopnia dotkliwosci zastosowanych procedur zadbano, aby:

-uzy¢ myszy transgeniczne, ktore beda syntetyzowaty biatko §wiecace oraz biata §wiatloczute przez cate

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




zycie, zamiast wstrzykiwania do mdzgu wektora wirusowego umozliwiajagcego synteze tych bialek.

Eliminuje to konieczno$¢ przeprowadzania operacji chirurgicznych na zwierzetach;

-uzy¢ model uczenia si¢ stosowany od wielu lat, dzieki czemu nie ma potrzeby powtarzania wielu

badan. Bytyby to konieczne w przypadku modyfikacji formy uczenia sig;

-bodziec elektryczny uzywany w zaproponowanych badaniach byt minimalny i krétkotrwaty. Bodziec

ten powoduje krotkotrwaty dystres;
-bada¢ aktywnosci bioelektryczng neuronow w preparatach mozgowych zamiast w zywym organizmie;

-liczbe zwierzat koniecznych do przeprowadzenia doswiadczen ustali¢ na podstawie odpowiednich

analiz statystycznych;

Dos$wiadczenia bgdg planowane i nadzorowane przez osobe 0 odpowiednich kwalifikacjach i z
wieloletnim stazem w pracy ze zwierzetami. Doswiadczenia beda wykonywane przez osoby o
odpowiednich kwalifikacjach i przeszkolone w celu sprawnego wykonywania procedur. Zwierzeta beda
u$miercane w sposob zgodny z wytycznymi odpowiednich ustaw, przez osoby posiadajace odpowiednie

kwalifikacje 1 posiadajace $wiadectwa potwierdzajace kwalifikacje.

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

2 Wypetnia wtaéciwa lokalna komisja etyczna ds. doswiadczen na zwierzetach. Nalezy zaznaczy¢ wtasciwe pole.




