NIETECHNICZNE STRESZCZENIE DOSWIADCZENIA

1.Tytul projektu: ,,Wptyw wybranych chemokin na aktywnos$¢ oraz transmisj¢ synaptyczng neuronéw w

centralnym i podstawnobocznym kompleksie ciata migdatlowatego”

2.Czas trwania projektu: 4 lata

3.Stowa kluczowe (maksymalnie 5 stow): stres, chemokiny, ciato migdatowate, CXCL12, CX3CL1
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 sadowe;j

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
produktow, lub badan ich jakosci, skutecznosci 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 okresli¢ 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.

Celem zaplanowanych Procedur jest przeprowadzenie badan podstawowych dotyczacych
funkcjonowania mézgowia ssakow.

Mozg dtugo byt uwazany za ,,uprzywilejowany immunologicznie” organ, dzigki szczelnej barierze
krew-mozg. Jednakze komoérki w mozgu wykazujg ekspresje receptoréw dla czgsteczek uktadu
odpornosciowego, w tym chemokin, przez co, zmieniajac wlasciwosci btony neurondéw oraz transmisje
synaptyczng, moga oddzialywac na nasz nastroj i zachowanie. Chemokiny CXCL12 oraz CX3CL1
wykazuja konstytutywna i rozproszong ekspresje¢ w roznych obszarach mézgu, co sugeruje ich wazna
role. Coraz wigcej jest behawioralnych i biochemicznych danych na ten temat, jednakze ciggle brakuje
nam funkcjonalnych dowodéw na rolg¢ chemokin w mézgu.

Wiele objawéw, ktore czujemy, gdy jesteSmy chorzy, jest podobne do symptoméw depresji (np.
obnizony nastroj, zmeczenie) i wiele danych sugeruje, ze mogg one mie¢ udziat w jej patofizjologii.
Wielokrotna ekspozycja zwierzat laboratoryjnych na rézne typy stresorow jak rowniez substancje




prozapalne prowadzg do powstania zachowan podobnych do symptomow depresji. Pod tym wzgledem
interesujace wydaje si¢ ciato migdatowate, gdyz jest kluczowa komponentg sieci mézgu, ktéra moduluje
odpowiedzi ptynace z uktadu odpornosciowego, jak roéwniez jest zaangazowana w regulacj¢ nastroju 1
odpowiedz stresowa.

Podskoérne iniekcje  kortykosteronu, hormonu stresu, opisane w tym projekcie to dobrze
scharakteryzowany model depresji, umozliwiajacy badanie krotko- i dlugotrwaltych zmian bez ryzyka
adaptacji zwierzecia do procedury. Celem zaproponowanego projektu jest zbadanie jak chemokiny
oddziatujg z kortykosteronem, oraz jak oddzialuja na witasciwe funkcjonowanie neuronow w ciele
migdatowatym i transmisj¢ synaptyczng przy uzyciu elektrofizjologicznych technik. Poznanie tych
zmian przyczyni si¢ do lepszego poznania mechanizmoéw, ktore leza u podtoza roli chemokin w
odpowiedzi stresowej i ich wptywu na rozwdj zaburzen nastroju.

6. LICZBA ORAZ GATUNKI ZWIERZAT PLANOWANYCH DO WYKORZYSTANIA W
DOSWIADCZENIU

640 zwierzat- samce szczura Wistar

7. OPIS UWZGLEDNIENIA ZASAD ZASTAPIENIA, OGRANICZENIA | UDOSKONALENIA®

By osiaggnac cel zaplanowanych badan nie jest mozliwe zastgpienie modelu zwierzgcego innym,
niezwierzgcym modelem badawczym. Planowanych eksperymentéw nie mozna przeprowadzi¢ na
materiale innym niz ssaki, gdyz uzyskane wyniki beda miaty rowniez, potencjalnie, znaczenie w
badaniu patomechanizméw chorob dotyczacych cztowieka. Stosowane zwigzki chemiczne muszg by¢
podawane zywym zwierzgtom, poniewaz badany jest efekt podan wielokrotnych, trwajacych do 14 dni.
Niemozliwe byloby zatem badanie tych efektow np. na hodowlach komérkowych. Gryzonie, a
szczegOlnie szczury, sg zwierzetami na ktorych obecnie najczesciej przeprowadzane sg badania
elektrofizjologiczne. Dzigki temu dostepna jest duza liczba danych literaturowych, co umozliwia
rzetelne porownywanie wynikow witasnych z otrzymanymi w innych jednostkach badawczych.

Planowana liczba zwierzat 1 grup dos§wiadczalnych wynika z konieczno$ci uzyskania statystycznej
istotnosci wynikoéw doswiadczen. Redukcja liczby zwierzat jakie zostang wykorzystane w planowanych
doswiadczeniach, ponizej zaplanowanej liczby, niostaby realne ryzyko uzyskania
falszywych/niewiarygodnych wynikow.

Natomiast projekt badah oraz zaplanowane uzycie udoskonalonych technik eksperymentalnych pozwoli
na znaczne ograniczenie liczby zwierzat, ktore zostang wykorzystane. Bedzie to mozliwe gldwnie dzieki
obecnej biotynie w elektrodzie rejestrujgcej, ktora podczas rejestracji elektrofizjologicznej wprowadzana

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




bedzie do rejestrowanych neuronéw, przez co skrawki beda mogty by¢ jednoczesnie wykorzystywane
do rejestracji elektrofizjologicznej jak i do barwien immunohistochemicznych.




