NIETECHNICZNE STRESZCZENIE DOSWIADCZENIA

1.Tytul projektu: Zmiany struktury aparatu Golgiego w komoérkach nerwowych w mozgu szczura

wywotane aktywacja neuronéw w modelu uczenia si¢ — warunkowaniu strachu.
2.Czas trwania projektu: 18.11.2019-18.11.2020
3.Stowa kluczowe (maksymalnie 5 stow) Aparat Golgiego, warunkowanie strachu, uczenie si¢

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 sagdowej

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

mm o O W >

. Badania w celu opracowania i produkcji produktow leczniczych, §rodkow spozywczych, pasz lub innych substancji lub

produktow, lub badan ich jakosci, skutecznosci lub bezpieczenstwa stosowania

®

. 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.

Celem naukowym jest zbadanie roli aparatu Golgiego w neuronach in vivo, wykorzystujagc model uczenia
si¢ — warunkowanie strachu na bodZzce ogo6lne. Aparat Golgiego jest organellum komorkowym
odpowiedzialnym za transport oraz post-translacyjne modyfikacje biatek i lipidow w komorce.

Doniesienia naukowe wskazuja na bardzo istotna role aparatu Golgiego w spolaryzowanych komorkach
takich jak neurony. Organellum to bierze udzial miedzy innymi w segregacji nowopowstatych biatek do
ich docelowego miejsca dziatania w komorce. Taka ukierunkowana dystrybucja biatek do dendrytow lub
aksonow jest niezbedna dla utrzymania homeostazy w neuronach, co jest niezwykle istotne dla
komunikacji pomigdzy neuronami 1 w konsekwencji funkcjonowania centralnego uktadu nerwowego.

Badania wykazaly, Zze zmiany w architekturze oraz potozeniu aparatu Golgiego w komorce sa zwigzane z




wieloma chorobami neurologicznymi, miedzy innymi: chorobg Alzhaimera, chorobg Parkinsona czy

padaczka.

Bazujac na wczesniejszych danych literaturowych oraz naszych wstgpnych wynikach uzyskanych w
warunkach in vitro planujemy sprawdzi¢ jak zmienia si¢ architektura aparatu Golgiego in vivo, w
fizjologicznym modelu uczenia si¢ jakim jest warunkowanie strachu na bodzce ogolne. Warunkowanie
strachu jest powszechnie uzywane jako model stuzgcy do badania komorkowych i molekularnych podstaw
tworzenia si¢ pamigci. Procedura warunkowania strachu ma na celu nauczenie zwierzecia, ze neutralny
bodziec przewiduje pojawienie si¢ zdarzenia awersyjnego. Strukturami w mozgu, ktére sa zaangazowane
w tworzenie szlaku pamigciowego w tym modelu sg cialo migdatowate i hipokamp. W przebiegu
procedury szczury bedg poddawane warunkowaniu strachu na bodzce ogoélne poprzez szok elektryczny w
klatce eksperymentalnej. Proponowana procedura nie wywotuje trwatych szkdd u zwierzat, jest to
spowodowane krotkim odstgpem czasu (120 min) pomiedzy szokiem elektrycznym, a ich u§mierceniem.
Mozgi szczurow uzyskane w toku do§wiadczen zostang utrwalone i1 poddane analizie struktury aparatu
Golgiego. Uzyskane wyniki moga w znaczacy sposob przyczyni¢ si¢ do poszerzenia wiedzy na temat

komoérkowych 1 molekularnych podstaw uczenia sig.

6. LICZBA ORAZ GATUNKI ZWIERZAT PLANOWANYCH DO WYKORZYSTANIA W
DOSWIADCZENIU

Liczba zwierzat: 20 osobnikow

Gatunek: szczur wedrowny, stado Wistar

7. OPIS UWZGLEDNIENIA ZASAD ZASTAPIENIA, OGRANICZENIA | UDOSKONALENIA®

Przygotowujac projekt badawczy sprawdzilam istniejagca wiedz¢ w zakresie objetym wnioskiem

badawczym, w bazach danych: PUBMED; Google Scholar; Web of Science (JCR).

Wykorzystatam stowa kluczowe: ,,aparat Golgiego”, ,,warunkowanie strachu”, ,,uczenie si¢”

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




Na podstawie przeszukania istniejgcej literatury, stwierdzam ze:

A. W roznych schematach do$wiadczalnych warunkowania strachu wykorzystuje si¢ r6zng liczbe
bodzcow elektrycznych — od jednego do dwunastu. Jak dotad nie wypracowano konsensusu w kwestii
optymalnego przebiegu warunkowania strachu, przypuszcza si¢ jednak, ze zaréwno zbyt kroétkie, jak i
zbyt dlugie warunkowanie moze nie by¢ optymalne dla uzyskania wlasciwego efektu
eksperymentalnego. Pomimo réznorodnos$ci stosowanych schematéw, warunkowanie strachu jest
powszechnie uzywanym modelem do$wiadczalnym, stuzacym do badan nad zagadnieniami pamigci i

proceséw zwigzanych z uczeniem sig.

B. Brak jest danych dotyczacych roli aparatu Golgiego in vivo w procesie uczenia si¢. Wykazano

zmiany w strukturze neuronalnego aparatu Golgiego w pobudzonych komorkach hodowanych in vitro.

Uzyskanie danych z proponowanego projektu pozwoli na:

A.  Rozwinigcie teoretyczne/poznawcze istniejacej wiedzy w kierunku scharakteryzowania roli

aparatu Golgiego w procesie uczenia sig.

B.  Zastosowanie uzyskanej wiedzy, ktora w przyszto$ci moze pomoc w formulowaniu nowych
kierunkéw terapeutycznych odnoszacych si¢ do chordb neurologicznych, w ktérych wystepuja

zaburzenia struktury aparatu Golgiego.

Zachowujac wprowadzong w 1959r. przez W. Russela 1 R. Burcha zasade 3R uzasadniam podjete we

wniosku wybory dotyczace tematyki, modelu i procedur:

ZASTAPIENIE

Opisywany powyzej projekt jest drugim etapem prowadzonych przez nas badan. W pierwszym
wszystkie testy prowadzone byly najpierw w warunkach in vitro na hodowlach komoérkowych.
WykazaliSmy zmiany w architekturze aparatu Golgiego w neuronach po indukcji wzmocnienia
synaptycznego (cLTP, ang. chemically induced long-term potentiation) - chemicznym LTP. Ze wzgledu
na ztozono$¢ procesu uczenia si¢, nie jest mozliwe zastgpienie proponowanego modelu szczurzego
zwierzetami o nizszym stopniu rozwoju ewolucyjnego, ani tez modelami in vitro (hodowle

tkankowe/komorkowe).




OGRANICZENIE

W celu spehienia ,zasady ograniczenia”, liczba zwierzat planowanych do wykorzystania w
eksperymencie zostala zredukowana do koniecznego minimum. Na grupe¢ eksperymentalng przewidziano
10 zwierzat. Wybrana wielko$¢ grupy pozwoli na wiarygodng analize statystyczng i1 weryfikacje
postawionego problemu badawczego.

UDOSKONALENIE

Nadrzednym celem jest ograniczenie cierpienia i stresu zwierzat, zwigzanego z przeprowadzanymi
procedurami. Aby w najwyzszym mozliwym stopniu ograniczy¢ dyskomfort zwierzat zwigzany z
prowadzonymi na nich procedurami, podczas kazdej z nich zwracamy uwage na zapewnienie im
wszelkich mozliwych udogodnien. Przed procedurami behawioralnymi zwierzgta przyzwyczajane sg do
pomieszczenia do chowu oraz do obecnosci i dotyku eksperymentatora w celu zminimalizowania
mogacego pojawic si¢ stresu. W trakcie doswiadczenia zwierzeta utrzymywane beda w $rodowisku

standardowym.

8. Projekt jest objety oceng retrospektywna?

0 TAK - na podstawie art. 53 ust. 1 ustawy O
TAK - na podstawie art. 53 ust. 3 ustawy
X NIE

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




