NIETECHNICZNE STRESZCZENIE DOSWIADCZENIA

1.Tytul projektu: ,,Wptyw stresu wywolanego separacja od matki na fizjologi¢ i morfologi¢ neuronow

jadra niepewnego, jako struktury zaangazowanej w kontrole zachowan kompulsywnych”
2.Czas trwania projektu: 4 lata

3.Stowa kluczowe (maksymalnie 5 stow): stres separacji od matki, jadro niepewne, zachowania

kompulsywne
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 produktow leczniczych, §rodkéw 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.

Trudne warunki dorastania, zar6wno u ludzi, jak 1 zwierzat doswiadczalnych, wigza si¢ z zaburzeniami
rozwojowymi ukladu nerwowego 1 zwigkszong wrazliwo$cig na stres. Prowadza one do powstania
zaburzen psychofizjologicznych, w tym zachowan kompulsywnych, wsrod ktorych wymieni¢ mozna
kompulsywne pobieranie pokarmu oraz uzaleznienia. Szczegdty odpowiadajacych za to neuronalnych
mechanizméw nie zostaly jednak jak do tej pory wyczerpujaco opisane.

W kontroli zachowan kompulsywnych bierze udziat jadro niepewne. Najnowsze dane literaturowe
wskazuja na zwigzek laczacy stres towarzyszacy trudnym warunkom dorastania, jako czynnik
sprzyjajacy wystgpieniu zachowan kompulsywnych, oraz jadro niepewne, kontrolujace wspomniane
zachowania. Celem tego projektu jest pozyskanie nowej wiedzy na temat wplywu stresu
doswiadczonego we wczesnym dziecinstwie, na fizjologie 1 budowe neuronéw jadra niepewnego oraz
ich reaktywno$¢ na stres w dorostym zyciu.




W badaniach zastosowany zostanie zwierzecy model trudnych warunkéw dorastania: doroste szczury
wykorzystane w eksperymentach, jako oseski przez pierwsze dwa tygodnie zycia poddane beda
codziennej procedurze separacji od matki. Badania z zastosowaniem metod elektrofizjologicznych i
technik barwienia tkanki mézgowej zostang przeprowadzone na dorostych samcach szczurdéw szczepu
Sprague-Dawley.

Wyniki zaplanowanych badan wzbogaca dotychczasowg wiedz¢ 0 nowe informacje dotyczace wplywu
stresu separacji od matki na parametry elektrofizjologiczne oraz morfologiczne neurondéw jadra
niepewnego - potencjalne neuronalne korelaty zaburzen psychofizjologicznych, lezacych u podstaw
zachowan kompulsywnych, spowodowanych nieprawidlowosciami w postnatalnym rozwoju uktadu
nerwowego, wynikajagcymi z trudnych warunkow dorastania. Dane te stang si¢ podstawg do dalszych
badan w niniejszym temacie, dzigki czemu w przysztosci beda mogly zaowocowaé opracowaniem
nowych, bardziej skutecznych terapii farmakologicznych uzaleznien i innych zachowan
kompulsywnych, o podlozu powigzanym z doswiadczonymi w dziecinstwie zaniedbaniami oraz
traumatycznymi zdarzeniami.

6. LICZBA ORAZ GATUNKI ZWIERZAT PLANOWANYCH DO WYKORZYSTANIA W
DOSWIADCZENIU

Liczba: 86; Gatunek: Szczur (Sprague-Dawley)

7. OPIS UWZGLEDNIENIA ZASAD ZASTAPIENIA, OGRANICZENIA | UDOSKONALENIA?

Przygotowujac projekt badawczy, sprawdzitam istniejaca wiedze w zakresie objetym wnioskiem
badawczym, w bazach danych: PUBMED;

Wykorzystatam stowa kluczowe:
stres separacji od matki, jadro niepewne, zachowania kompulsywne
Na podstawie przeszukania istniejacej literatury, stwierdzam ze:

Whnioskowana liczba zwierzat wynika z konieczno$ci uzyskania istotnos$ci statystycznej wynikow
doswiadczenia. Eksperyment zaplanowano z troska o wykorzystanie jak najmniejszej liczby zwierzat
gwarantujacej uzyskanie wiarygodnych wynikow oraz w oparciu o dane literaturowe. Dalsza redukcja
liczby zwierzat niesie ryzyko otrzymania zafalszowanych wynikow.

A. Nagromadzony material badawczy pozwala na stwierdzenie, ze:

. Konsekwencja stresu wywotanego trudnymi warunkami dorastania, moze by¢ zwigkszona
podatnos¢ na zachowania kompulsywne, w tym kompulsywne pobieranie pokarmu czy uzaleznienia od
substancji psychoaktywnych, w tym alkoholu. Badania przeprowadzone na pacjentach poddajacych si¢
leczeniu uzaleznienia od alkoholu 1 narkotykow wykazaly, ze az 84% uzaleznionych, doswiadczylo w
dziecinstwie zaniedban lub naduzyc¢.

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




. Najnowsze dane literaturowe wskazuja na udzial jadra niepewnego w patofizjologii rozwoju
zachowan kompulsywnych, w tym w poszukiwaniu i spozywaniu alkoholu.

. W badaniach z udziatem gryzoni, uznanym modelem trudnych warunkéw dorastania jest stres
separacji od matki (maternal separation, MS). Zmiany na poziomie behawioralnym oraz molekularnym
obserwowane u dorostych gryzoni poddawany procedurze MS, sg zbiezne ze zmianami obserwowanymi
u ludzi, co, przy zastosowaniu tego modelu, daje mozliwos$¢ zglebienia neuronalnych mechanizmow
zaburzen psychofizjologicznych wywotanych stresem trudnych warunkow

B. Brak jest danych dotyczacych: wptywu stresu separacji od matki na elektrofizjologie 1 morfologie
neuronow jadra niepewnego, a takze jakichkolwiek szczegétowych danych dotyczacych budowy i
elektrofizjologii (w tym pobudliwos$ci) tych neuronow.

Uzyskanie danych z proponowanego projektu pozwoli na lepsze poznanie i zrozumienie neuronalnych
mechanizmoéw lezacych u podloza rozwoju zachowan kompulsywnych wywolanych stresem, ktoérego
przyczyna u ludzi sg trudne warunki dorastania.

A/ Rozwinigcie teoretyczne/poznawcze istniejacej wiedzy w kierunku odpowiedzi na pytanie o wpltyw
stresu separacji od matki na neurony jadra niepewnego, prawdopodobny udziat tego jadra w rozwoju
zaburzen dzialania os$rodkowego ukladu nerwowego obserwowanych u ludzi i1 zwierzat, ktore
dos$wiadczyty trudnych warunkéw dorastania oraz, po raz pierwszy, pozwola na opisanie wlasciwosci
elektrofizjologicznych i morfologicznych, zdefiniowanych neurochemicznie neuronéw niniejszej
struktury.

B/ Zastosowanie uzyskanej wiedzy polegajace na fakcie, ze zgromadzone w toku realizacji projektu
dane stanowi¢ beda potencjalne zrodto cennych informacji dla poszukiwania nowych

.....

trudnymi warunkami dorastania.

W zaplanowanych eksperymentach przewidziano uzycie wytacznie samcow szczuréw Sprague-Dawley.
Samice pochodzace z miotow przeznaczonych do doswiadczen z wykorzystaniem procedury separacji
od matki, zostang oddzielone od matek 1 natychmiastowo humanitarnie usmiercone poprzez dekapitacje
nozyczkami. Ze wzgledu na mozliwe konsekwencje stresu zwigzanego z codziennym kilkugodzinnym
odseparowaniem od potomstwa przez pierwsze 2 tygodnie zycia oseskow, samice-matki zwierzat
poddawanych czynno$ci separacji od matki zostang natychmiast humanitarnie u$miercone, po ich
wykorzystaniu wedlug planu eksperymentu.

We wszystkich procedurach, w ktorych mozliwe jest wystapienie bolu, zaplanowano zastosowanie
odpowiednich srodkow anestetycznych, redukujacych dyskomfort zwierzat do minimum.

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

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




