
NIETECHNICZNE STRESZCZENIE DOŚWIADCZENIA  

1.Tytuł projekt Zbadanie roli receptorów 5-HT7 w rozwoju zachowań depresyjnych 

2.Czas trwania projektu 3 lata 

3.Słowa kluczowe (maksymalnie 5 słów): MMP-9, 5-HT7R, chroniczny stres 

4.Cel projektu (art. 3 ustawy) (wpisać odpowiednią kategorię z poniższych) A. Badania podstawowe 

A. Badania podstawowe  

B. Badania translacyjne lub stosowane  

C. Badania mające na celu zachowanie gatunku  

D. Badania z zakresu medycyny sądowej  

E. Badania zapewniające poprawę dobrostanu zwierząt lub warunków chowu lub hodowli zwierząt gospodarskich 

F. Badania w celu opracowania i produkcji produktów leczniczych, środków spożywczych, pasz lub innych substancji lub 

produktów, lub badań ich jakości, skuteczności lub bezpieczeństwa stosowania 

G. Badania w celu ochrony środowiska naturalnego 

H. Badania w celu kształcenia na poziomie szkolnictwa wyższego lub szkolenia w celu nabycia lub doskonalenia 

kompetencji zawodowych 

 

5. OPIS PLANOWANEGO DOŚWIADCZENIA 

Należy określić cel naukowy lub edukacyjny doświadczenia, w tym przewidywane szkody, jakie może ono spowodować u 

wykorzystywanych zwierząt, i korzyści, jakie przyniesie ono dla rozwoju nauki i dydaktyki. Maksymalnie 250 słów, tekst 

musi być zrozumiały dla niespecjalisty.   

Depresja to najczęstsza choroba psychiczna na świecie. W leczeniu depresji stosuje się psychoterapię w 

połączeniu z farmakoterapią. Niestety więcej niż połowa pacjentów jest oporna na standardowe leczenie. 

Nieskuteczność aktualnych terapii wynika z wciąż słabego rozumienia neurobiologicznych mechanizmów, 

leżących u podstaw tej choroby. Jedną z nowych teorii wyjaśniających patogenezę depresji jest założenie, że leki 

przeciwdepresyjne prawdopodobnie działają poprzez modulowanie plastyczności synaptycznej, a nie przez 

bezpośredni wpływ na neuroprzekaźnictwo. Teoria ta zakłada, że u podstaw patofizjologii depresji leżą 

zaburzenia plastyczności synaptycznej komórek nerwowych. W procesach plastyczności synaptycznej niezwykle 

ważną rolę odgrywa przebudowa kolców dendrytycznych. Spośród licznych białek regulujących ten proces 

kluczową rolę odgrywają metaloproteinaza macierzy zewnątrzkomórkowej 9 (MMP-9) - jeden z biomarkerów 

molekularnych depresji oraz Cdc42 – ważny regulator cytoszkieletu aktynowego. Dotychczasowe badania 

wykazały, że myszy wykazujące zachowania depresyjne w wyniku doświadczania chronicznego stresu 

charakteryzują się podwyższoną aktywnością MMP-9, Cdc42 oraz patologicznym wydłużonym kształtem kolców 

dendrytycznych w podregionie CA1 hipokampa świadczące o zaburzonej plastyczności synaptycznej w tym 

regionie. Podobny efekt na plastyczność strukturalną kolców dendrytycznych wywołuje aktywacja receptora 

5HT7 (5-HT7R). Powstaje zatem pytanie, czy istnieje funkcjonalna i behawioralna zależność między 5HT7R a 

zachowaniami depresyjnymi? W niniejszym wniosku zbadany zostanie wpływ 5-HT7R na rozwój zachowań 



depresyjnych oraz aktywację MMP-9 i Cdc42 towarzyszącą chronicznemu stresowi. Poznanie mechanizmów 

wzajemnych oddziaływań między MMP-9 i 5-HT7R a także mechanizmów regulujących kształt kolców 

dendrytycznych może zrewolucjonizować obecne postrzeganie roli szlaków zależnych od serotoniny w 

patogenezie depresji, w konsekwencji stanowiąc przełom w tworzeniu nowych farmakoterapii.  
 

6. LICZBA ORAZ GATUNKI ZWIERZĄT PLANOWANYCH DO WYKORZYSTANIA W 

DOŚWIADCZENIU 

Mysz domowa: 317 szt, Szczur wędrowny: 24 szt 
 

7. OPIS UWZGLĘDNIENIA ZASAD ZASTĄPIENIA, OGRANICZENIA I UDOSKONALENIA1 

Sprawdzono istniejącą wiedzę w zakresie objętym tematem badawczym, w bazie danych PUBMED. Na 

podstawie przeszukania istniejącej literatury, stwierdzono, że zgromadzone dane literaturowe uzasadniają 

przeprowadzenie planowanych badań, ponieważ jak dotychczas nie wykazano jaki jest mechanizm aktywacji 

MMP-9 podczas chronicznego stresu. Wiadomo natomiast, że oba białka (MMP-9 oraz 5-HT7R) odgrywają 

istotną rolę w patogenezie depresji.  

ZASADA ZASTĄPIENIA Dla zbadania molekularnych mechanizmów odpowiadających za złożone zachowania 

niezbędne jest użycie do badań zwierząt, które mają złożony układ nerwowy. Planuje się wykorzystanie zwierząt 

o najniższym możliwym dla powodzenia eksperymentu stopniu rozwoju ewolucyjnego. Najprostszy model 

zwierzęcy powinien odzwierciedlać możliwie dużo aspektów depresji ludzkiej. Poza zmianami w zachowaniu, 

powinien reprezentować zmiany anatomiczne, neuromorfologiczne i biochemiczne, jak również tą samą etiologię 

i reaktywność podobnie jak u ludzi. W literaturze jednymi z najczęściej stosowanych eksperymentalnych modeli 

depresji są te oparte na ekspozycji myszy na czynniki stresowe, które indukują naturalne mechanizmy 

prowadzące do powstawania objawów depresji.  

ZASADA OGRANICZENIA Planuje się wykorzystanie minimalnej liczby zwierząt potrzebnych do otrzymania 

założonych w projekcie danych. Zmniejszenie liczby zwierząt może skutkować brakiem wystarczających danych 

do analizy statystycznej, co może zaważyć na powodzeniu całego doświadczenia.  Liczbę zwierząt i liczebność 

grup określono na podstawie szacunków statystycznych i własnych doświadczeń. 

ZASADA UDOSKONALENIA Aby w najwyższym możliwym stopniu ograniczyć dyskomfort oraz cierpienie 

zwierząt wybrano model, który jest dobrze opisany w piśmiennictwie i specjalnie zaprojektowany do 

zastosowania u myszy. Na pobranych od zwierząt tkankach zostaną przeprowadzone oznaczenia biochemiczne 

oraz elektrofizjologiczne. Protokoły oznaczeń zostały wcześniej zoptymalizowane pod kątem nniezbędnej do ich 

przeprowadzenia ilości tkanki oraz liczby potrzebnych powtórzeń do uzyskania maksymalnej ilości znaczących 

danych. 
 

8. Projekt jest objęty oceną retrospektywną2 

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

 TAK - na podstawie art. 53 ust. 3 ustawy 

 NIE 

                                                           
1 Przy wypełnianiu wzorować się na instrukcji wypełniania wniosku W1 punkt. 8  

2 Wypełnia właściwa lokalna komisja etyczna ds. doświadczeń na zwierzętach. Należy zaznaczyć właściwe pole. 


