NIETECHNICZNE STRESZCZENIE DOSWIADCZENIA

1. Tytut projektu ,,Ocena dziatania 3-di-o-tolylguanidiny na procesy uczenia si¢ i pamigci u
szczurOw oraz analiza jego wptywu na neuroprzekaznictwo w wybranych strukturach
mozgowych w oparciu o badania biochemiczne”

2. Czas trwania projektu 01.07.2019 - 30.06.2022

3. Stowa kluczowe (maksymalnie 5 stow): 3-di-o-tolylguanidina / cognitive deficits / memory /

psychiatric disorders / water maze

4. Cel projektu (art. 3 ustawy) (wpisa¢ odpowiednig kategori¢ z ponizszych) A. Badania podstawowe

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 produktow leczniczych, srodkdéw 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 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.

Celem doswiadczenia jest zbadanie wptywu 3-di-o-tolylguanidiny na procesy uczenia si¢, zapamigtywania oraz
na neuroprzekaznictwo w wybranych strukturach mézgu szczuréw (badania podstawowe).

DTG jest zwigzkiem dziatajagcym nieselektywnie na receptory sigma 1 i sigma2. Obydwa typu receptoréw
sigma znaleziono w osrodkowym uktadzie nerwowym. Wykazano, ze receptory sigma mogg modulowac
wiele mechanizméw zwigzanych z neurodegeneracja, uzaleznieniem, zaburzeniami psychicznymi i
by¢ potencjalnym celem terapeutycznym w schorzeniach neurodegeneracyjnych, psychiatrycznych
oraz w uzaleznieniu. Ze wzgledu na potencjalne dziatanie neuroprotekcyjne substancji dzialajacych
na receptor sigma jego role badano w takich schorzeniach jak: choroba Parkinsona, choroba
Alzheimera, plasawica Huntigtona, Amiotropic Lateral Sclerosis, Frontotemporal Lobe Dementia
(FTLD), schizofrenia oraz uzaleznienie od kokainy i alkoholu

Doswiadczenie zaktada podawanie szczurom trzech dawek DTG (3,10, 30 mg/kg/dobe) w 2%
hydroksymetylocelulozie przez zgtgbnik (Procedura 1, czynno$é¢ 2). Grupa kontrolna otrzyma placebo (sol
fizjologiczna z 2% hydroksymetyloceluloza). Lek bedzie podawany codziennie przez pierwsze 8 tygodni przed
przeprowadzeniem testow behawioralnych, a nastgpnie podczas ich przeprowadzania. Codziennie dokonywana
bedzie obserwacja aktywno$ci szczurdw oraz wizualna ocena ogolnego stanu zdrowia, a co 2 tygodnie




kontrolowana bedzie masa ciata. Projekt zaktada przeprowadzenie szeregu nicinwazyjnych badan
behawioralnych oceniajacych oddzialywania socjalne (social-play-behaviour), motoryke i Ik (hole-board,
open field) oraz testow oceniajacych procesy uczenia si¢ i pamigci (water maze, novel object recognition)
szczuréw po przewlektym stosowaniu preparatu DTG (procedura 1, czynnos¢ 3-7). Po zakonczeniu badan
behawioralnych zwierzeta zostang uSmiercone, a pobrane tkanki poddane analizom biochemicznym (procedura
1, czynnos¢ 8).

Realizacja projektu moze przyczynic si¢ do opracowania skutecznej profilaktyki/leczenia choréb
neurodegeneracyjnych. W chwili obecnej trwaja intensywne badania majace na celu ukierunkowane na
poszukiwanie nowych zwigzkéw dziatajacych ochronnie na tkankg nerwowa 1 wspomagajacych pamie¢, ktore
sa szczegoOlnie istotne w zwigzku ze starzeniem si¢ populacji ludzkiej i jednoczesnym wydtuzaniem si¢ jej
aktywnosci zawodowe;j.

6. LICZBA ORAZ GATUNKI ZWIERZAT PLANOWANYCH DO WYKORZYSTANIA W
DOSWIADCZENIU

40 szczurdéw laboratoryjnych - szczep wsobny, Sprague- Dawley

7.0PIS UWZGLEDNIENIA ZASAD ZASTAPIENIA, OGRANICZENIA I UDOSKONALENIA!

Replacing: nie mozna bylo zrezygnowa¢ z modelu in vivo ze wzglgdu prowadzenie badan
behawioralnych. Szczur jest powszechnie przyjetym, optymalnym zwierzgciem modelowym
stosowanym w badaniach nad procesami uczenia si¢ i konsolidacji pamigci, stad nie ma mozliwosci
zastgpienia go roéwnie korzystnym modelem alternatywnym.

Reducing: liczba zwierzat zaplanowanych do wykorzystania w doswiadczeniu zostata ograniczona do
niezbednego minimum gwarantujgcego uzyskanie wiarygodnych wynikéw — liczebno$ci poparto
obliczeniami statystycznymi. Ograniczono zmienno$ci stwarzajac odpowiednie warunki bytowania
zwierzat, w tym staly mikroklimat, regulowang dobe $wietlng, odosobnione pomieszczenia, swobodny
dostep do paszy 1 wody, a takze zadbano o jednorodno$¢ proby — ten sam wiek, pte¢, podobng masg ciat
zwierzat 1 hodowle wsobng. Zaproponowano sprawdzone metody badawcze.

Refining: planowanie projektu rozpoczeto od sprawdzenia istniejgcej wiedzy w zakresie objetym
whnioskiem badawczym, w bazach danych. Wszelkie czynnosci prowadzone bedg przez doswiadczony
zespot, z dotozeniem wszelkich staran, aby zaoszczedzi¢ zwierzetom bolu 1 dyskomfortu.

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

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

2 Wypetnia wtaéciwa lokalna komisja etyczna ds. doswiadczen na zwierzetach. Nalezy zaznaczy¢ wtasciwe pole.




