NIETECHNICZNE STRESZCZENIE DOSWIADCZENIA

1.Tytul projektu: Wptyw uktadu oreksynowego na rozwoj i funkcjonowanie ukladu wzrokowego w

dorostosci — badania ex vivo i in vivo
2.Czas trwania projektu: 12 miesiecy

3.Stowa kluczowe (maksymalnie 5 stow): oreksyny, ukitad wzrokowy, rozwodj ukladu nerwowego,

optogenetyka
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 sadowej

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
produktéw, lub badan ich jakos$ci, skutecznosei 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.

Neurony oreksynowe bocznego podwzgorza sg nadrzednym ukladem mozgowym regulujagcym
wzbudzenie, ktory kontroluje aktywno$¢ neuronalng bardzo wielu innych struktur i uktadow neuronalnych. Jego
podwyzszona aktywno$¢ prowadzi na poziomie behawioralnym do zwigkszonej aktywno$¢ eksploracyjnej,
poszukiwania pokarmu i promuje stan czuwania. Nieprawidtowosci funkcjonowania uktadu oreksynowego mozna
obserwowac u pacjentéw narkoleptycznych, u ktoérych dochodzi do uszkodzenia receptoréw oreksynowych w
réznych o$rodkach moézgu — pacjenci tacy cechuja si¢ nadmierna senno$cia w ciggu dnia, ale brakiem
skonsolidowanego snu w nocy. Powigzanie uktadu oreksynowego i wzrokowego jest jednym z intensywnie
badanych zagadnien w ostatnich latach. Dotychczasowe, wstgpne wyniki badan wykazaly, ze ekspresja
receptorow oreksynowych ma miejsce w pierwszorzedowej stacji przekaznikowej uktadu wzrokowego —
grzbietowym ciele kolankowatym bocznym, ale tylko w waskim oknie rozwojowym.

Badania te przybliza do lepszego poznania wplywu oreksyn na uktad wzrokowy, ale tez pozwolg na
ustalenie zupetnie nowej roli oreksyn w rozwoju tego uktadu. Nowa wiedza, zdobyta w toku zaplanowanych
eksperymentow moze przyczyni¢ si¢ do dalszych badan klinicznych nad pacjentami narkoleptycznymi oraz moze
stanowi¢ mechanizm ubocznych skutkow stosowania antagonistow receptorow oreksynowych, ktore stosuje si¢ do




leczenia bezsennosci.

Badania zaplanowane we wniosku wigza si¢ umiarkowang ingerencjg w dobrostan zwierzat, a wszystkie
procedury, ktére mogtyby wigza¢ si¢ z bolem prowadzone sg pod glebokg narkoza suplementowang srodkami
przeciwbdlowymi i przeciwzapalnymi.

6. LICZBA ORAZ GATUNKI ZWIERZAT PLANOWANYCH DO WYKORZYSTANIA W
DOSWIADCZENIU

70 sztuk, Szczur wedrowny

7. OPIS UWZGLEDNIENIA ZASAD ZASTAPIENIA, OGRANICZENIA | UDOSKONALENIA?

1. Zastapienie.

W eksperymentach wykorzystane zostang samce szczuroOw. Przeprowadzenie doswiadczen na organizmach
prostszych niz ssaki nie jest mozliwe, poniewaz dalekosi¢znym celem badan, ktorych ten wniosek jest czeScia, jest
zrozumienie, jak rozwija si¢ i dziata uktad wzrokowy ssakow, takze cztowieka. Przeprowadzenie tego typu
doswiadczen na ludziach nie jest mozliwe, poniewaz wymagaja one chirurgicznej ingerencji w dziatanie uktadu
nerwowego. Badania bgda przeprowadzone na szczurach, poniewaz mozg szczura jest stosunkowo podobny do
mozgu cztowieka. Uzycie tego modelu badawczego zapewni takze poprawng interpretacje wynikéw badan w
swietle wynikow innych badan nad ukladem wzrokowym i oreksynowym, ktére w przewazajacej mierze
prowadzone s3 na szczurach.

2. Ograniczenie.

W procedurach do§wiadczen przewidziana jest rejestracja wielu parametrow elektrofizjologicznych komorek, co
eliminuje ewentualng konieczno$¢ powtdrzenia doswiadczen w celu obserwacji parametrow innych niz
poczatkowo uwzglednionych w planach doswiadczenia. Zaplanowane licznosci grup zwierzat w doswiadczeniach
sg oparte o literature oraz wieloletnie doswiadczenie eksperymentatoréw. Te liczebnosci grup daja mozliwosé
zaobserwowania statystycznie znamiennych wynikow. Liczba zwierzat zostata ograniczona do minimum
zapewniajgcego osiggniecie celu doswiadczenia: uwzgledniono wszystkie niezbedne grupy doswiadczalne (w tym
grupy kontrolne), poprawnie i logicznie zaplanowano do$wiadczenie. W obu procedurach przewidziano metody
rejestracji wielokanalowych, ktore dadza odpowiedz na postawione pytania badawcze przy wykorzystaniu
najmniejszej mozliwej liczby zwierzat (jedna rejestracja zaawansowang elektrodg 60-kanatowa ex vivo pozwala na
rejestracje aktywnos$ci nawet 100 neuronéw jednoczesnie).

3. Udoskonalenie.

Warunki bytowania zwierzat bgda $cisle kontrolowane. Zwierzeta beda przebywaé w klimatyzowanych
pomieszczeniach. Kontakt ze zwierzgtami bgda miaty wylgcznie osoby prowadzace doswiadczenie. Stan klatek
bedzie kontrolowany codziennie. W klatkach hodowlanych, w ktorych zwierzgta beda przebywaty do momentu
odtgczenia od matki (czyli do okoto 4 tygodnia zycia), oraz w klatkach bytowych, umieszczane sg kawatki drewna
do Scierania zgbow. W klatkach hodowlanych umieszczany jest rOwniez materiat gniazdowy wzbogacajacy
srodowisko, a w klatkach bytowych — kulki szklane. Metody badawcze, ktore planuje si¢ zastosowac
(optogenetyka, elektrofizjologia) sa nowoczesne i dostosowane do badanego zagadnienia. UsSmiercenie zwierzat
jest konieczne do osiagnigcia celu procedur. Badania zaplanowane w tym wniosku sg — z konieczno$ci —
prowadzone w wiekszosci post mortem (ex vivo), lub podczas glebokiej narkozy (te, ktére wiaza si¢ z otwarciem

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




czaszki nie konczg si¢ wybudzeniem zwierzecia). Wybor metod zostat poprzedzony rozeznaniem w
pisSmiennictwie naukowym oraz wieloletnim do§wiadczeniem eksperymentatorow.

8. Projekt jest objety ocena retrospektywna?
X TAK - na podstawie art. 53 ust. 1 ustawy
1 TAK - na podstawie art. 53 ust. 3 ustawy
1 NIE

2 Wypetnia wtaéciwa lokalna komisja etyczna ds. doswiadczen na zwierzetach. Nalezy zaznaczyé wtaséciwe pole.




