NIETECHNICZNE STRESZCZENIE DSOWIADCZENIA

1.Tytut projektu: Rola kortykoliberyny (CRF) w reakcji na hog stresujce oraz rola interakcji

pomkedzy uktadem CRF a hormonami ptciowymi w moduloweaailcji kkowej w zalénasci od pici.
2.Czas trwania projektu: 2 lata.

3.Stowa kluczowe (maksymalnie 5 stow): jednorazosiiny stres; rénice piciowe; hormon stresu;

hormony ptciowe
4.Cel projektu (art. 3 ustawy) (wpisadpowiedm kategor¢ z ponizszych)A

A. Badania podstawowe

B. Badania translacyjne lub stosowane

C. Badania mage na celu zachowanie gatunku

D. Badania z zakresu medycyrydswej

E. Badania zapewnige popraw dobrostanu zwiet lub warunkéw chowu lub hodowli zwiertzgospodarskich

F. Badania w celu opracowania i produkcji produkiéezniczychsrodkéw spaywczych, pasz lub innych substancji lub
produktéw, lub badaich jakadci, skutecznéci lub bezpieczestwa stosowania

G. Badania w celu ochrordyodowiska naturalnego

H. Badania w celu ksztalcenia na poziomie szkolactwyzszego lub szkolenia w celu nabycia lub doskonalenia

kompetencji zawodowych

5. OPIS PLANOWANEGO DSWIADCZENIA

Nalezy okresli¢ cel naukowy lub edukacyjny éwiadczenia, w tym przewidywane szkody, jakiezm@no spowodowau
wykorzystywanych zwiekt, i korzysci, jakie przyniesie ono dla rozwoju nauki i dydgit Maksymalnie 250 stéw, tekst
musi by zrozumiaty dla niespecjalisty.

Celem naukowym projektu jest ocena zabufzeamkci kontekstu awersyjnie uwarunkowanego, wywsgtego
patologicza reakcg Ickowa (utrudnione ,zapominanie”) oraz ocena interakgjimiedzy ukladem CRF a
hormonami ptciowymi) w predyspozycji do wyptenia zespotu stresu pourazowego (PTSD) wzrakei od
pici.

Jednorazowy szok elektryczny pmo wywotywa& u czsci szczurébw zmiany zachowania podobne |do
obserwowanych u pacjentéw z PTSD - nasilerieulw miejscu traumatycznym i w innych sytuacjach
stresujcych, dlatego zwierta keda codziennie monitorowane. W przypadku vagsénia nieprawidtowych
objawéw stanu zdrowia (zmiany skoérne, wydzielinaczu/nosa, agresja, rany, samouszkodzenia) ztéerz
otrzymaj pomoc weterynaryi Nie przewidujemyzadnych szkdéd w zdrowiu fizycznym u zwietrzpodczas
wykonywania czynnéi (zdrowe, mtode zwiegta, krotkotrwata procedura, impuls elektryczny p@avodupcy
uszkodzenia fap). Zwiegla zostam uSmiercone przez dekapitacj poniewa stosowanie srodkow
znieczulajcych jest wykluczone ze wzglu na analizy biochemiczne.

Stres mae prowadz do trwatych zmian neurobiologicznych, ktére przytiaja sie do rozwoju PTSD. Skutkiem




powstatych zmian psychicznych jest unikanie koriakspotecznych oraz ostabienie aktywétiozawodowej.
Ryzyko wysgpienia PTSD jest dwukrotnie vigze u kobiet b u nezczyzn, jednak brakuje danych
mechanizmach odpowiedzialnych za g@wizory podatnéé¢ kobiet na PTSD. Dogbne dane sugeryjze istotne
znaczenie odgrywa CRF, ktory poprzez receptory CREIRF2 w hipokampach i ciatach migdatowaty
reguluje reaka leckowa. W tych obszarach wygiuja receptory estrogenowe (BRERB), dzicki czemu hormony
ptciowe potencjalnie mag regulow& receptory CRF. Uzyskane wyniki mpgdostarczy informaciji,
pozwalajcych na wskazanie czynnikow umtiviajacych ukierunkowasmdiagnostyk i terape oraz opracowanis
metod zapobiegania rozwoju tego schorzenia.

6. LICZBA ORAZ GATUNKI ZWIERZAT PLANOWANYCH DO WYKORZYSTANIA W
DOSWIADCZENIU

60 zwierat: szczur wdrowny

7. OPIS UWZGIEDNIENIA ZASAD ZASTAPIENIA, OGRANICZENIA | UDOSKONALENIA'

Wszystkie déwiadczenia na zwieetach zostam przeprowadzone zgodnie z European Community Cbl
Directive (86/609/EECP) oraz zaga®lR: zastapienia, ograniczeniai udoskonalenia

Zasada zastgpienia: Nasze badania oparte Ba ocenie zachowania zwigrzpodczas ekspozycji na kontek
awersyjny i poznanie podta neurobiologicznego odpowiedzialnego za reakshawiorala. Wiadomo, ze
jednorazowy szok elektryczny @ wywotywa u szczurdw diugotrwate zmiany zachowania podokméydh
obserwowanych u pacjentéw z PTSD, takie jak naglelaku w miejscu zwizanym traumatycznyn
wydarzeniem i w innych sytuacjach stresyich. Badania dotyazbezpdrednio funkcji grodkowego uktady
nerwowego, ktdrych zimny charakter uzatkmiony jest kompleksowego dziatania sieci neuronzinydlatego
badania na zwieetach w warunkach ‘in vivo’ wydajsie bezalternatywne. Ponadto, brak metod alternatyiwn
w kierunku bada pozwalagcych na opracowanie markerow trwatych zmian newtobicznych, ktore
przyczyniaj sic do rozwoju zespotu stresu pourazowego. Nie malimosci przeprowadzenia bafiana
poziomie funkcjonalnym i komdérkowym na innym maadgi (hodowle tkankowe lub komdarkowey riwierzta
kregowe, w tym przypadku szczury. Niegfisve jest réwnie wykonanie symulacji komputerowyae, wzgédu
na ograniczomliczbe bada przeprowadzonych na samicach.

Zasada ograniczenia: Planowane procedury i czyniod o umiarkowanej inwazyjrigi map na celu precyzyjne

okreslenie reakcji ¢gkowych: kku w otwartym polu i reakcjigku na kontekst awersyjny na aiiovie ograniczonej
liczbie zwierat. Zaplanowana liczba zwieszzostata ograniczona do poziomu nigdihego do oagniccia celow
badawczych. Niestety brakuje migvosci dzielenia si wynikami z innymi grupami badawczymi ze wagli na
ograniczon liczbe bada przeprowadzonych na samicach.

Zasada udoskonalania: W niniejszym déwiadczeniu zasada udoskonalenia minimadieaijcierpienia zwietd i

utrzymania ich dobrostanu zostanie zrealizowanarzeap udziat wykwalifikowanych oséb, ktére posiad
kilkunastoletnie déwiadczenie. Zostanpodgte wszystkie mgiwe srodki, aby zminimalizowa stres zwierat

oraz zapewrti odpowiednie warunki bytowe. Zwietta Ixda przebywaty w 12-godzinnym cykl
swiatto/ciemnd¢ w pomieszczeniu klimatyzowanym (temp. 20222 wilgotnag¢ powietrza ok. 50%) zg
swobodnym dogspem do pokarmu i wody. Zwiegta keda przebywaty w klatkach zgodnie z wytycznyi
obowizujacymi w Unii Europejskiej. W klatkachelda stosowane materiaty gniazdowe i dodatkowe wzbagagd
srodowiska w postaci drewnianych klockéw i papierotvyolek, co daje zwieetom mazliwosé redukcji stresu
zaspokaja ich naturalne potrzeby. Szczugalprzebywa po 4 osobniki w klatce (brak stresu separacyjne(
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zwierzt stadnych). Klatki & przezroczyste - zachowany kontakt wizualnyedry wicksz grup osobnikow.

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



Codziennie bdzie przeprowadzona kontrola stanu zdrowia zwierKryteria stosowania humanitarnyc

punktéw kaicowych). W przypadku wyspienia nieprawidtowych objawdw stanu zdrowia zostanie niezwtog
powiadomiony lekarz weterynarii odpowiedzialny za opield zwierztami lub opiekun zwiergarni. Lekarz
weterynarii po dokladnym obejrzeniu chorego zwgeia@ decyduje o dalszych etapach ppetvania. W
przypadku choroby lekarz weterynarii zalecémiercenie zwiergt (pentobarbital w dawce 150 mg/kg

uprzedniej premedykacji mieszaaiketaminy z ksylazyf odpowiednio: 100 mg/kg, 10 mg/kg). Proced
badawcze zakmzone lkda dekapitag zwierat, w celu pobrania tkanki do batfl@anmunohistochemicznych
molekularnych. Procedeidekapitacji wykonuje siw oddzielnym pomieszczeniu od miejsca bytowania zwie

Zwierzeta @ dekapitowane pojedynczo, przezdwd@adczonego pracownika przyyciu specjalistycznej gilotyny.

Po kadej dekapitacji gilotyna jest myta w wodzie i w 70% roztworze alkoholu etylowego, roztwér alk
rozpyla s¢ takze w powietrzu.
Przeszukano bazy danych (Pubmed, Google Scholar, EBSCO, Science Direct) z wykorzystanie
kluczowych: ‘PTSD, sex differences, CRF, CRF receptors, sex hormones, estrogen, progesteron'. Wykg
doswiadczenie innych badaczy w ograniczeniu dyskomfortu zatierz
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8. Projekt jest objy ocern, retrospektywa?
v/ TAK - na podstawie art. 53 ust. 1 ustawy
TAK - na podstawie art. 53 ust. 3 ustawy

NIE

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



