NIETECHNICZNE STRESZCZENIE DOSWIADCZENIA

Tytul projekt: Poréwnanie profilu farmakologicznego dzialania nowych ligandow
receptorow GPR18 i THC u myszy

Czas trwania projektu: 1,5 roku

1. Stowa kluczowe (maksymalnie 5 stow):
receptory GPR18, THC, testy behawioralne, mysz
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, srodkdéw spozywczych, pasz lub innych
substancji lub produktéw, lub badan ich jakosSci, skuteczno$ci lub bezpieczenstwa 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 lub edukacyjny doswiadczenia, w tym przewidywane szkody, jakie moze ono
spowodowaé u wykorzystywanych zwierzat, i korzysci, jakie przyniesie ono dla rozwoju nauki i dydaktyki.
Maksymalnie 250 stow, tekst musi by¢ zrozumiaty dla niespecjalisty.

W organizmie zwierzat receptorom GPR18 przypisuje si¢ znaczenie m.in. w transmisji bolu.
Przedstawiony projekt badawczy powinien przyczyni¢ si¢ do wyjasnienia udziatu receptoréw GPR18 w
innych efektach behawioralnych, m.in. reakcjach emocjonalnych, cieptocie ciata, pamieci epizodyczne;j,
pobieraniu pokarmu oraz procesach boélowych u myszy. Jako substancje narzedziowe zostang uzyte nowe
ligandy receptorow GPR18, a jako substancja referencyjna THC, czg$ciowy agonista tych receptorow.

6. LICZBA ORAZ GATUNKI ZWIERZAT PLANOWANYCH DO WYKORZYSTANIA
W DOSWIADCZENIU

1100 sztuk (n=10 zwierzat/grupe); mysz, samiec, szczep: CD 1 (dostawca Charles River,



Niemcy).

7. OPIS UWZGLEDNIENIA ZASAD ZASTAPIENIA, OGRANICZENIA
| UDOSKONALENIA

1. Udoskonalenie

Zwierzeta

- Wykorzystywane zwierzgta (myszy) beda utrzymywane w warunkach odpowiednich dla ich gatunku.

- Jednoptciowe grupy badawcze (samce) pozwola na uniknigcie rywalizacji samcOw o samicg oraz
zredukowanie ilosci zmiennych (takich jak pte¢) na mozliwy rozrzut otrzymanych wynikow.

- Zastosowanie wlasciwej diety; zwierzeta beda karmione certyfikowang pasza bytowa.

- Od pierwszego dnia procedury zwierzeta bedg przetrzymywane w klatkach o powierzchni 420x265x180,
825 cm® (klatka T III $rednia) po 5 osobnikow.

Staty kontakt i pomoc ze strony lekarza weterynarii pozwoli na zapewnienie odpowiednich warunkow
bytowych.

Pomieszczenie bytowe

- Zwierzgta bedg przebywaly w pomieszczeniu bytowym shuzgcym tylko do tego celu, w ktorym nie beda

.....

- Pomieszczenie bytowe bedzie oddzielone od pozostatych pomieszczen co pozwoli na redukcje hatasu
oraz ograniczy narazenie na czynniki stresogenne. Pomieszczenie to jest wyposazone w staly system
monitorowania temperatury i wilgotnosci.

- Codzienna kontrola stanu zwierzat oraz wymiana $ciotki (2 razy w tygodniu) pozwolg na szybkie
zidentyfikowanie wszystkich chorych lub okaleczonych zwierzat i podjecie odpowiednich dziatan oraz
zapewnienie higieny.

Pomieszczenie eksperymentalne i przygotowan

.....

Metoda

- Zastosowane metody badawcze zostaly wybrane tak aby ograniczy¢ do minimum albo eliminowa¢ bol,
cierpienie.

- Opracowane instrukcje postgpowania zapewnia ich regularny i powtarzalny sposob wykonania co
ograniczy stres zwierzat.

- Wszystkie czynno$ci beda wykonywane przez znanego zwierzetom i doswiadczonego eksperymentatora
lub osobe¢ uczestniczaca.

- Podawane zwierzgtom w trakcie doswiadczenia roztwory beda mialy temperatur¢ zblizong do
temperatury myszy co zapewni uniknigcie szoku temperaturowego i uczucia dyskomfortu.

- Badane substancje beda rozpuszczane w soli fizjologicznej lub buforach nie indukujgcych podraznienia
tkanek.

- Na koncu kazdej procedury myszy zostang przekazane pracownikom zwierzetarni w celu ich
usmiercenia przy uzyciu CO,. Stezenia CO, wyzsze niz 60% dziatajg jako $rodek usypiajacy wywotujacy
natychmiastowa utrat¢ przytomnosci.

- Opiekun zostanie szczegétowo poinformowany przez eksperymentatora o ewentualnych objawach bolu,
stresu, dyskomfortu zwierzat wymagajacych humanitarnego zakonczenia procedury.

- Eksperymentator zglasza pelng gotowos$¢ do przeprowadzenia zabiegu u$miercania w przypadkach
naglych przez zastosowanie humanitarnej procedury usmiercania.

2. Ograniczenie
- Do doswiadczen wybrano myszy CD-1 (Charles-River Laboratories — Niemcy) z uwagi na opracowane
i stosowane modele doswiadczalne.



- Na ograniczenie iloSci wykorzystanych zwierzat pozwalaja takze inne czynno$ci minimalizujace
zmienno$¢ 1 zwigkszajace powtarzalno$¢ pomiardw takie jak: stabilna pasza; zrownowazone §rodowisko;
jednorodno$¢ grup badanych pod wzgledem wieku, masy ciata oraz plci (samce); rowny okres
kwarantanny; ten sam/znany eksperymentator, zachowanie rezimu czasowego procedur.

- W celu uzyskania wiarygodnie istotnych statystycznie wynikow kazda z grup doswiadczalnych liczy¢
bedzie 10 zwierzat.

3. Zastapienie

- W celu zweryfikowania hipotezy badawcze] nie mozna zastosowa¢ metody wykluczajacej
wykorzystanie zwierzat doswiadczalnych.

- Zastosowanie zwierzat w planowanym doswiadczeniu pozwoli na poznanie dziatania badanych
substancji na caty organizm i bgdace podstawa jego funkcjonowania tkanki, a takze wzajemne interakcje
miedzy nimi. Jest to niemozliwe przy zastosowaniu procedur in vitro czy in silico.

- Planowane badania naleza do grupy badan podstawowych majacych na celu poznanie mechanizméw
dzialania badanych zwigzkow, stad tez nie ma mozliwosci zastapienia zwierzat metodami alternatywnymi
(metody alternatywne opierajg si¢ na juz poznanych mechanizmach).



