NIETECHNICZNE STRESZCZENIE DOSWIADCZENIA

1.Tytul projektu: Reakcja behawioralna i fizjologiczna na ekspozycje na TMT u szczurow

laboratoryjnych

2.Czas trwania projektu: 01.05.2019 - 01.10.2019

3.Stowa kluczowe (maksymalnie 5 stow) stres, kortykosteroidy, szczur, reakcja lekowa, c-Fos
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.

Wiele gatunkow zwierzat wykazuje specyficzne adaptacje, ktore umozliwiajg rozpoznawanie, unikanie 1
obrong przed drapieznikami. W przypadku wigkszosci ssakow, w tym szczurdw, adaptacje te dotycza
wrazliwo$ci na zapachy pochodzace od drapieznikow. Typowymi zrodlami takich zapachéw sg skora
drapieznika 1 futro, mocz, kat 1 wydzielina gruczolu odbytu. Badania nad reakcja na zapach
drapieznikéw sg istotne ze wzgledu na warto$¢ takich danych do opracowania modeli zaburzen
lekowych, a takze projektowanie skutecznych srodkow odstraszajacych szkodniki.

Istnieje szereg zalet stosowania zapachu drapieznika w badaniach. Sg to m.in.: mozliwos¢ standaryzacji
bodzca, naturalnos$¢ bodzca — ergo duza warto$¢ adaptacyjna reakcji, wrodzony lek (brak koniecznos$ci
wczesniejszego warunkowania), sygnalizacja bez stwarzania realnego zagrozenia i bolu, obfita
literatura).

W planowanym badaniu jako stresor wykorzystane zostanie TMT (wydzielina z gruczotu
okotoodbytowego lisa). Podczas sesji eksperymentalnej zwierze bedzie miato kontakt z TMT
umieszczonym w jednej ze znajdujacych si¢ w boksie doswiadczalnym fiolek. Oprocz wskaznikow




behawioralnych (czas interakcji, szybkos$¢ lokomocji etc.) zbadane zostang tez wskazniki fizjologiczne.
U czes$ci badanych zwierzat zmierzony zostanie poziom kortykosteroidow w osoczu krwi oraz ekspresja
c-Fos w tkance moézgowej, u drugiej za$ cze¢sci poziom kortykosteroidow w kale._Celem pomiaru
wskaznikow hormonalnych jest proba okreslenia fizjologicznych korelatdow zachowania w odpowiedzi
na stresor. Celem zastosowania dwdch niezaleznych pomiaréw korykosteroidow (w kale vs w osoczu
krwi) jest za§ zarowno walidacja pomiaru jak i proba zbadania korelacji pozioméw pomigdzy dwoma
zrodtami probek. Dodatkowo zostanie przeprowadzona analiza ekspresji biatek c-Fos w tkance
moézgowe]. Znaczne roznice miedzyszczepowe sklaniaja do uzycia dwoch réznych stad niekrewniaczych
szczuroOw (Lister Hooded 1 Long Evans), co dodatkowo (oprocz poprawy rzetelnosci wynikow)
dostarczy danych dotyczacych roznic fizjologicznych migdzy stadami niekrewniaczymi.

6. LICZBA ORAZ GATUNKI ZWIERZAT PLANOWANYCH DO WYKORZYSTANIA W
DOSWIADCZENIU

Rattus norvegicus (szczur wedrowny)
Stada niekrewniacze: Lister Hooded i Long Evans

liczba: 64 osobniki

7. OPIS UWZGLEDNIENIA ZASAD ZASTAPIENIA, OGRANICZENIA | UDOSKONALENIA?

Przygotowujac projekt badawczy, sprawdzitem istniejaca wiedz¢ w zakresie objetym wnioskiem
badawczym, w bazach danych:

EBSCO; PUBMED; Google Scholar; ScienceDirect; Web of Science (JCR);
Wykorzystatem stowa kluczowe:

Predator odor/odour/scent, TMT, rats, laboratory rats, fear, stress, cortycosteroids, c-Fos
Na podstawie przeszukania istniejgcej literatury, stwierdzam ze:

A. Nagromadzony material badawczy pozwala na stwierdzenie, Ze:

Reakcja na zapach drapieznika jest istotnym obszarem badawczym w wielu dziedzinach nauki. Podczas
gdy etolodzy sa zainteresowani wewngtrzng naturg interakcji drapieznik-ofiara, psychologowie i
uzyteczny model ludzkich zaburzen emocjonalnych, badacze zajmujacy si¢ neuronaukg i
endokrynolodzy coraz czesciej widzg reakcje na zapach drapieznikéw jako przydatne narzedzia w
zdobywaniu podstawowych informacji o tym, jak moézg i uklad hormonalny ssakow reaguja w
przypadku ostrego Iub przewlekltego stresu.

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




Istnieje szereg zalet stosowania zapachu drapieznika w badaniach. Sg to m.in.: mozliwo$¢ standaryzacji
bodzca, naturalno$¢ bodzca — ergo duza warto$¢ adaptacyjna reakcji, wrodzony lek (brak konieczno$ci
wczesniejszego warunkowania), sygnalizacja bez stwarzania realnego zagrozenia i1 bolu, obfita
literatura).

Jednym z najskuteczniejszych bodzcow zapachowych wywolujacych wrodzong reakcje lgkowa jest
planowany do wykorzystania w proponowanym badaniu TMT (trimetylotiazol - wydzielina z gruczotu
okotoodbytowego lisa).

Istnieje szereg badan nad ekspresjg biatek c-Fos w reakcji na zapach drapieznika. Wiedza na ten temat
jest jednak ograniczona - m.in. w obszarze regulacji zachowania i zaleznos$ci c-Fos i ukladu
hormonalnego.

Badanie poziomu hormonoéw w kale jest najmniej inwazyjng metodg pomiaru. Dodatkowo niektére dane
wskazuja, ze wahania dobowe wydzielin hormonéw w kale sg znacznie mniejsze niz w osoczu krwi.

B. Brak jest danych dotyczacych:

W literaturze brakuje rzetelnych wynikow poréwnan inwazyjnych i nieinwazyjnych metod pomiaru
poziomu reakcji fizjologicznej na stres — w szczegdlnosci brak procedur zapewniajacych uzyskiwanie
porownywalnych wynikow. Bardzo istotne jest zatem przeprowadzenie badan poroéwnawczych na
mozliwie reprezentatywnej grupie szczurdéw laboratoryjnych (stada niekrewniacze).

Uzyskanie danych z proponowanego projektu pozwoli na:

A/ Rozwinigcie teoretyczne/poznawcze istniejacej wiedzy w kierunku standaryzacji 1 walidacji metod
pomiaru reakcji fizjologicznej na stres u szczuréw laboratoryjnych. Wyniki te beda mogly by¢ z
pewnymi zastrzezeniami ekstrapolowane na przedstawicieli innych gatunkow zwierzat z gromady
ssakow, a wigc 1 ludzi.

B/ Zastosowanie uzyskanej wiedzy, polegajace na zastgpieniu inwazyjnych metod pomiaru reakcji
fizjologicznej na stres (pomiar poziomu kortykosteroidow w osoczu krwi i ekspresja biatek c-Fos
metodami calkowicie bezinwazyjnymi, poprawi zarowno dobrostan badanych zwierzat, jak 1
zminimalizuje ryzyko wplywu pomiaru fizjologicznych wskaznikow stresu na zachowania badanych
zwierzat, wplynie wigc takze korzystanie na rzetelnos¢ wynikéw uzyskiwanych w badaniach
behawioralnych.




Ograniczenie

Liczba zwierzat zostala ograniczona do minimum niezbednego do osiggnigcia celu na podstawie
odpowiednich testow statystycznych zgodnie z zaleceniami dotyczacymi badan behawioralnych i
neurobiologicznych ; Guidelines for the Care and Use of Mammals in Neuroscience and Behavioral
Research, Appendix A, http://www.nap.edu/catalog/10732.html).

Zastapienie

Nie istnieje mozliwos¢ przeprowadzenia tego badania bez udzialu zwierzat. Zaplanowany gatunek
zapewnia jednoczesnie wzglednie wysoka poréwnywalno$¢ uzyskiwanych wynikéw z mechanizmami
wystepujacymi u innych ssakow w tym ludzi ze wzgledu na przynalezno$¢ do tej samej grupy
systematycznej.

Charakterystyka behawioralna szczuréw uzyskana na podstawie zaplanowanych badan moze staé sig
podstawa do ograniczenia eksperymentow, ktore obecnie sg prowadzone z uzyciem zwierzat.

Doskonalenie

Stres w eksperymencie zostal ograniczony do mozliwego minimum poprzez sesje habituacyjne, podczas
ktérych zwierze oswaja si¢ z przestrzenia dos§wiadczalng. Stres zostal takze ograniczony poprzez
zastosowanie narkozy przed dokonaniem dekapitacji. Potowa zwierzat uzytych w badaniu zostanie uzyta
w dalszej hodowli. Zaplanowana metoda nie wymaga dlugotrwatego treningu wstgpnego, nie
wykorzystuje bodzcéw bolowych oraz nie wymaga deprywacji pokarmowej stosowanej w przypadku
motywowania gryzoni za pomocg pokarmu.

Badanie moze przyczyni¢ si¢ do udoskonalenia nieinwazyjnych sposobow pomiaru poziomu
kortykosteroidéw (zastapienie inwazyjnych metod metodami nieinwazyjnymi), a zatem do utatwienia
przeprowadzania tego typu pomiaréw 1 minimalizacji cierpienia zwierzat doswiadczalnych.

8. Projekt jest objety oceng 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 zaznaczyé wtasciwe pole.




