NIETECHNICZNE STRESZCZENIE DOSWIADCZENIA

1. Tytut projektu Wplyw lokalnej, zaleznej od wieku delecji SRF na zachowanie zwierzat i
wlasciwosci neuronow
2.Czas trwania projektu 11.04.2019-11.04.2024

3.Stowa kluczowe (maksymalnie 5 stéw) SRF, plastyczno$¢ neuronalna, behawior, rejon CA1l

4.Cel projektu (art. 3 ustawy) (wpisa¢ odpowiednig kategori¢ z ponizszych) A.

. Badania podstawowe

. Badania translacyjne lub stosowane
. Badania majace na celu zachowanie gatunku
. Badania z zakresu medycyny sadowej

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

mm o O W >

. Badania w celu opracowania i produkcji produktéw leczniczych, srodkéw spozywczych, pasz lub innych substancji lub

produktow, lub badan ich jakosci, skutecznosci lub bezpieczenstwa stosowania

o

. 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 okresli¢ cel naukowy lub edukacyjny doswiadczenia, 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 projekcie badany bedzie wplyw zaleznej od wieku delecji SRF (Serum Response Factor) w rejonie
CA1l na zachowanie zwierzat i wilasciwosci neurondow. Myszy zostang poddane stereotaktycznym
iniekcjom wektorow wirusowych do rejonu CA1 hipokampa. Delecja bedzie indukowana wczeSnie w
rozwoju postnatalnym (5 dnia) i u zwierzat dorostych (w drugim miesigcu zycia). Operacje beda
przeprowadzone profesjonalnie i z dbatoscig o zapewnienie wystarczajgcej anestezji, wraz z podaniem
srodkow przeciwbolowych 1 przeciwzapalnych, niemniej jednak stanowig one ryzyko przedwczesnej
$mierci zwierzgcia. W projekcie analizowac bedziemy zachowania zwierzat wykorzystujac baterie testow
behawioralnych. Ponadto bada¢ bedziemy witasciwosci elektrofizjologiczne neuronéw, poziom ekspresji
btonowych bialek powierzchniowych oraz morfologie kolcow dendrytycznych. Planowane badania
poszerza naszg wiedz¢ na temat wptywu czynnika transkrypcyjnego SRF na zachowanie zwierzat i
wlasciwos$ci neuronow.



5LICZBA ORAZ GATUNKI ZWIERZAT PLANOWANYCH DO WYKORZYSTANIA W
DOSWIADCZENIU

W niniejszym projekcie zostanie uzytych 300 myszy.

7. OPIS UWZGLEDNIENIA ZASAD ZASTAPIENIA, OGRANICZENIA I UDOSKONALENIA?

Przygotowujac projekt badawczy sprawdzilam istniejaca wiedze¢ w zakresie objetym wnioskiem
badawczym w bazie danych PUBMED. Wykorzystalam nastepujace stowa kluczowe:

SRF, CAL, behaviour, spines, synaptic plasticity, electrophysiology
A. Na podstawie przeszukania istniejacej literatury, stwierdzam ze zgromadzone dane literaturowe
uzasadniaja przeprowadzenie planowanych badan.

B. Istniejagca wiedza na temat roli czynnika transkrypcyjnego SRF w procesach plastycznosci
synaptycznej i regulacji zachowania zwierzat jest bardzo ograniczona. Nie znaleziono danych na
temat: (i) udziatu czynnika transkrypcyjnego SRF w regulacji funkcji mézgu w czasie rozwoju
postnatalnego zwierzat, a takze (ii) nie analizowano ich zachowania.

Uzyskanie danych z proponowanego projektu pozwoli na:

A. Rozwinigcie poznawcze istniejacej wiedzy dotyczacej zachowania zwierzat, a takze na temat
procesow komorkowych bioracych w tym udziat.

B. Zastosowanie uzyskanej wiedzy pozwoli zrozumie¢, w jaki sposob mozg przystosowuje si¢ do
przetwarzania bodzcow ptynacych z otaczajacego nas Swiata. Zaproponowane podejscie oparte na
metodach biochemicznych, morfologicznych, elektrofizjologicznych i behawioralnych pozwoli
lepiej zrozumie¢ znaczenie SRF w prawidtowym funkcjonowaniu moézgu.

ZASADA ZASTAPIENIA: Nie istniejg inne gatunki zwierzat (nie kregowce) pozbawione genu SRF. W
celu zbadania komorkowych mechanizmoéw odpowiadajacych za zlozone zachowania, jakimi sg uczenie
si¢, kontekstualne warunkowanie strachu lub aktywno$¢ lokomotoryczna, niezbgdne jest uzycie zwierzat,
ktore maja ztozony uktad nerwowy. Skoro istnieje konieczno$¢ zastosowania zwierzat, to zgodnie z
zasadg zastgpienia, zamiast na zwierzetach wyzej uorganizowanych (naczelnych), badania zostang
przeprowadzone na zwierzetach o najnizszym mozliwym poziomie rozwoju i zdolnosci odczuwania bolu
1 cierpienia, oraz charakteryzujace si¢ wystarczajaco ztozonym uktadem nerwowym. Ze wzgledu na
doswiadczenie pracy z myszami osOb zaangazowanych w ten projekt bedzie mozliwe ograniczenie
dystresu zwierzat do niezbednego minimum.

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



ZASADA OGRANICZENIA Wielko$¢ grup eksperymentalnych zostala ustalona w oparciu o
wczesniejsze do$wiadczenia oraz na podstawie wytycznych statystycznych, tak by mozliwe bylo
prawidtlowe wnioskowanie z przeprowadzonych testow statystycznych. Planujemy wykonac
eksperymenty na jak najmniejszej liczbie zwierzat, ale wystarczajacej, by otrzymac istotne statystycznie
wyniki. Liczebno$¢ grup eksperymentalnych zostata obliczona na podstawie zatozen statystycznych oraz
po uwzglednieniu ryzyka $Smiertelno$ci w wyniku przeprowadzanych czynno$ci. W przypadku uzyskania
nizszej $miertelnosci w grupie okreslonej przez wymagane minimum statystyczne dodatkowe zwierzgta
nie beda wykorzystane w procedurach.

Dodatkowo, aby uzyskac¢ jak najwiecej informacji przy uzyciu tej samej liczby zwierzat, po zakonczeniu
procedur tkanka ze zwierzat bgdzie pobierana w celu analizy biochemicznej, elektrofizjologicznej czy
morfologicznej.

ZASADA UDOSKONALENIA W naszych eksperymentach wybraliSmy metody z jak najmniejszg liczbg
powtdrzen lub takie, dzigki ktorym zwierzeta mogg by¢ testowane w klatce domowej, w konsekwencji
odczuwajac jak najmniejszy dystres. Testy behawioralne beda prowadzone w automatycznych klatkach
IntelliCage, pozwalajacych na ograniczenie kontaktu myszy z eksperymentatorem, a co za tym idzie
minimalizacj¢ stresu zwierzat. Wszystkie doswiadczenia beda wykonywane przez doswiadczonych
badaczy, ktorzy beda regularnie kontrolowa¢ dobrostan zwierzat, tak by ograniczy¢ ich cierpienie na
wszystkich etapach. Do Klatek domowych zwierzat dodawane beda przedmioty wzbogacajace
srodowisko, umozliwiajace budowe gniazda i zabawg (tunele z celulozy, klocki z drewna do $cierania
zgbow, bawelniane rgczniki czy bawelniane kokony), a klatki IntelliCage sa standardowo wyposazone w
4 domki wypoczynkowe. Zwierz¢ta poddane procedurom chirurgicznym otrzymaja stosowne
znieczulenie, §rodki przeciwbolowe i §rodki zapobiegajace zakazeniu. Wszystkie inwazyjne interwencje
operacyjne zostang przeprowadzone z mozliwie najwigkszym ograniczeniem dystresu, dyskomfortu i
bolu, jakie odczuwa¢ moze badane zwierzg. Podczas operacji uwzglednione zostang takze takie czynniki,
jak m.in. warunki cieplne optymalne dla danego gatunku, czy zapewnienie myszom spokojnego otoczenia
do rekonwalescencji. Wszystkie zaplanowane procedury beda wykonywane przez do$wiadczonych
badaczy z jak najwigksza dbatoscig o komfort zwierzat.

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

1 Wypetnia wtasciwa lokalna komisja etyczna ds. do$wiadczer na zwierzetach. Nalezy zaznaczy¢ wtasciwe pole.



