NIETECHNICZNE STRESZCZENIE DOSWIADCZENIA

1.Tytut projekt ,,Ocena zachowan autystycznych indukowanych ekspozycja na kwas walproinowy u
larw ryb danio pregowanego Danio rerio”

2.Czas trwania projektu 01.07.2019 — 30.06.2020 (1 rok)

3.Stowa kluczowe (maksymalnie 5 stow) autyzm, Danio rerio, behawior, kwas walproinowy

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

produktow, lub badan ich jakosci, skuteczno$ci 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 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.

Glownym celem badan jest rozwdj modelu autyzmu u larw Danio rerio jako platformy do badan zaburzen
neurorozwojowych. Danio rerio ze wzgledu na genetyczne i fizjologiczne podobienstwo do cztowieka oraz
podobienstwo morfologiczne stadiow rozwojowych centralnego uktadu nerwowego jest nowym i efektywnym
modelem w badaniach nad neurobiologia autyzmu. Charakteryzujacy si¢ wysoka wydajno$cia model autyzmu u
Danio rerio umozliwi badanie wptywu zwigzanych z patogenezg autyzmu toksyn $rodowiskowych i mutacji
genetycznych na dynamike organizacji sieci neuronalnych i zmian biochemicznych rozwijajacego si¢ mozgu.
Wyniki najnowszych doniesien naukowych potwierdzajg, ze ekspozycja larw Danio rerio na kwas walproinowy
(uzywanego jako toksyna srodowiskowa) prowadzi do zmian morfologicznych, metabolicznych rozwijajacego
si¢ mozgu, oraz fenotypowych zmian behawioralnych zwigzanych z objawami autyzmu. Obserwacja ptywania w
poblizy $cian dotka w ktorym umieszczona jest larwa (tigmotaksja) (Procedura 1) i pltywania wirowego
(Procedura 2) oraz reakcja na nieprzyjemny bodziec (Procedura 3) bedzie podstawa oceny zachowan
autystycznych u 7-dniowych larw Danio rerio.

Ustalenie modelu autyzmu pozwoli na uzyskanie podstawy do badan nad wptywem substancji modyfikujacych




| metabolizm tryptofanu na fenotyp, morfologi¢ i metabolom mézgu w modelu autyzmu Danio rerio. |

6. LICZBA ORAZ GATUNKI ZWIERZAT PLANOWANYCH DO WYKORZYSTANIA W
DOSWIADCZENIU

W doswiadczeniach zostang wykorzystane 7 dniowe larwy Danio rerio. Liczba zwierzat wynosi 376 osobnikow.

7. OPIS UWZGLEDNIENIA ZASAD ZASTAPIENIA, OGRANICZENIA | UDOSKONALENIA®

Przygotowujac projekt badawczy sprawdzitam istniejacg wiedzg w zakresie objetym wnioskiem badawczym,

w bazach danych PubMed, Scopus oraz Web of Science (JCR).

Wykorzystalam nastepujace stowa kluczowe:
autyzm, Danio rerio, behawior, kwas walproinowy

Na podstawie przeszukania istniejacej literatury, stwierdzam ze:

A. Nagromadzony materiat badawczy wskazuje na uzasadnione stosowanie modelu autyzmu indukowanego u
larw Danio rerio w badaniach behawioralnych.

B. Brak jest danych behawioralnych dotyczacych mechanizméw zaangazowanych w rozwoj autyzmu u larw
Danio rerio.

Uzyskanie danych z proponowanego projektu pozwoli na:

A. uzyskanie modelu autyzmu jako platformy do badan zaburzen neurorozwojowych.

ZASADA 3R

1. Udoskonalanie

Zastosowanie odpowiedniej liczby larw pozwoli na zredukowanie rozrzutu otrzymanych wynikow.

Jednoczesnie zastosowane metody badawcze zostaty wybrane tak, aby ograniczy¢ do minimum albo eliminowac
bol, cierpienie, dystres. Zwierzgta w calym okresie doswiadczalnym beda przebywaly pod opieka
doswiadczonego personelu, w $cisle okreslonych warunkach laboratoryjnych. Nie jest mozliwe w przypadku larw
do 7 dpf wzbogacenie $rodowiska, gdyz przetrzymywane beda one w szalkach Pertiego lub plytkach 24
dotkowych, gdzie niemozliwe jest umieszczenie wzbogacenia.

2. Ograniczenie

W doswiadczeniu zaplanowano uzycie 376 larw Danio rerio. Liczba wykorzystanych zwierzat zostala
ograniczona do poziomu niezbe¢dnego do osiagnigcia celow, czyli oceny dziatania badanych zwigzkow.
Zaplanowana liczba zapewnia powtarzalno$§¢ pomiar6w i minimalizuje zmienno$¢, pozwalajac na ograniczenie
ilosci wykorzystywanych zwierzat do niezbednego minimum.

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



Jednoczesnie precyzyjna i przemyslana grupa kontrolna z uzyciem no$nika poprawia jako$¢ i dokladnosc
wynikdéw, co pozwala na zmniejszenie ilo§ci wykorzystanych zwierzat.

3. Zastapienie

W celu ustalenia modelu autyzmu nie mozna zastosowa¢ metody, bez udziatu zwierzat. Zastosowanie zwierzat w
planowanym do$wiadczeniu pozwoli na poznanie dziatania badanych substancji na caly organizm i bedace
podstawa jego funkcjonowania - tkanki, a takze wzajemne interakcje mi¢dzy nimi. Jest to niemozliwe przy
zastosowaniu procedur in vitro, m. in. hodowli tkankowych.

Planowane badania nalezg do grupy badan podstawowych, majacych na celu poznanie efektow dziatania
badanych zwiazkow, stad tez nie ma mozliwo$ci zastgpienia zwierzat metodami alternatywnym..

8. Projekt jest objety ocena retrospektywna”
0 TAK - na podstawie art. 53 ust. 1 ustawy

1 TAK - na podstawie art. 53 ust. 3 ustawy

X/ NIE

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




