NIETECHNICZNE STRESZCZENIE DOSWIADCZENIA

1.Tytut projektu: ,,Modulacja katecholaminergiczna poszukiwania kokainy”.

2.Czas trwania projektu: 5 lat.
3.Stowa kluczowe (maksymalnie 5 stow): Uzaleznienie, gtod narkotyku, dopamina, noradrenalina.
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, 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.

Podstawowym zadaniem badan majacych za cel wskaza¢ efektywne leczenie uzaleznienia jest
identyfikacja mechanizmoéw fizjologicznych gltodu narkotykowego. Aktywnos¢ kory przedczotowej
(PFC) 1 brzusznej czesci prazkowia jest zaburzona u osOb uzaleznionych, a stopien zaburzenia ich
metabolizmu pozytywnie koreluje z nasileniem glodu narkotykowego. Celem naukowym projektu jest
zidentyfikowanie neurobiologicznych mechanizmow zwigzanych z aktywnos$cig neurondéw
katecholaminergicznych struktur pnia m6zgu na zachowania poszukiwawcze narkotyku.

Planujemy zbada¢ nastepujace hipotezy: 1) aktywnos¢ zakonczen aksonalnych neuronow
noradrenergicznych kontroluje poszukiwanie kokainy poprzez przekierowanie uwagi na relewantne
bodzce srodowiskowe, 2) aktywno$¢ zakonczen aksonalnych neuronéw dopaminergicznych nasila
procesy pamigciowe i1 wpltyw tych bodzcéw na zachowanie. W celu zweryfikowania hipotez
zaplanowalismy 8 procedur przy pomocy ktoérych zamierzamy aktywowac lub hamowac aktywnos¢
neuronéw katecholaminergicznych u szczuréw w trakcie poszukiwania kokainy. W badaniach
kontrolnych, bedziemy aktywowa¢ lub hamowa¢ aktywno$¢ neurondw z innych struktur pnia mozgu.




Ponadto, za pomocg szybkoskanowej woltapmerometrii cyklicznej begdziemy dokonywaé pomiarow
uwalniania katecholamin w czasie modulacji aktywnos$ci uktadéw katecholaminergicznych zar6wno u
szczurOw w anestezji jak i w trakcie testow behawioralnych.

Rezultatem projektu bedzie zbadanie neurofizjologicznych podstaw udziatu katecholamin w kontroli
poszukiwania kokainy. Potencjal aplikacyjny projektu opiera si¢ nie tylko na szczegétowym opisaniu
roli uktadu katecholaminergicznego w regulacji ukladu motywacji, ale przede wszystkim na wskazaniu
nowych celéow dla potencjalnych lekow wpltywajacych na rownowage zaburzonej regulacji ukladu
motywacji co moze by¢ wykorzystane w przysztosci w leczeniu uzaleznief i innych chordb uktadu
nerwowego — celow waznych dla branzy farmaceutyczne;.

6. LICZBA ORAZ GATUNKI ZWIERZAT PLANOWANYCH DO WYKORZYSTANIA W
DOSWIADCZENIU

Szczur wedrowny (ratus norvegicus);

Liczba: 928

7. OPIS UWZGLEDNIENIA ZASAD ZASTAPIENIA, OGRANICZENIA | UDOSKONALENIA?

Przygotowujac projekt badawczy, sprawdzitem istniejaca wiedze¢ w zakresie objetym wnioskiem
badawczym, w bazach danych:

EBSCO; PUBMED; Google Scholar; ScienceDirect; Web of Science (JCR).
Wykorzystatem stowa kluczowe:

Ventral tegmental area/noradrenaline/al receptor/a2 receptor/reward system/drug craving/drug
seeking/cocaine/self-administration/rats/micro-
jection/prazosin/clonidine/RX821002/CS/dopamine/noradrenaline.

Na podstawie przeszukania istniejacej literatury, stwierdzam ze: zgromadzone dane literaturowe
uzasadniajg przeprowadzenie planowanych badan. Brakuje danych dotyczacych roli aktywnosci
katecholaminergicznej w przodomoézgowiu (w korze przedczotowej i jadrach podstawy) w zachowaniu

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




wywotanym przez bodzce skojarzone z kokaina.

A. Nagromadzony material badawczy pozwala na stwierdzenie, ze: aktywno$¢ neurondéw
dopaminowych z $rodmézgowia (z pola brzusznego nakrywki) pozytywnie koreluje z nasileniem glodu
narkotykowego;

B. Brak jest danych dotyczacych: roli aktywnosci katecholaminergicznej w przodomozgowiu (w korze
przedczotowej i jadrach podstawy) w zachowaniu wywotanym przez bodzce skojarzone z kokaing.

Uzyskanie danych z proponowanego projektu pozwoli na:

A/ Rozwinigcie teoretyczne/poznawcze istniejgcej wiedzy w kierunku uzupetnienia wiedzy o roli
uktadéw dopaminergicznego i1 noradrenergicznego w psychopatologii zwigzanej z utratg kontroli nad
zachowaniem takiej jak uzaleznienie lekowe;

B/ Zastosowanie uzyskanej wiedzy polegajace na weryfikacji postulowanych mechanizmow terapii
uzaleznienia, a by¢ moze wskazg na nowe drogi leczenia tego zaburzenia.

Eksperymentu nie da si¢ przeprowadzi¢ bez udzialu zwierzat, poniewaz brak jest metod alternatywnych
umozliwiajacych oceng ww. efektow (zasada zastgpienia). Jednoczes$nie, dobrany zostal optymalny
gatunek zwierzat - szczury sg powszechnie uzywane w testach behawioralnych opartych na uczeniu sie.
Liczba zwierzat uczestniczacych w tym doswiadczeniu ma zapewni¢ uzyskanie wiarygodnych pod
wzgledem statystycznym wynikéw (zasada ograniczenia). Wykorzystane w do$wiadczeniu zwierzeta
beda utrzymywane w warunkach odpowiednich dla ich gatunku, a metody badawcze zastosowane w
procedurach zostaly wybrane tak, aby ograniczaly do minimum albo eliminowaty bol, cierpienie, dystres
lub mozliwo$¢ trwalego uszkodzenia organizmu u zwierzat do§wiadczalnych. Stosowane procedury i
czynno$ci wykonywane beda w zgodzie z najlepszymi standardami postgpowania, majagcymi na celu
dobrostan zwierzat, przez osoby wykwalifikowane, posiadajace konieczne przeszkolenie i wieloletni
staz pracy ze zwierzgtami laboratoryjnymi (zasada udoskonalenia).

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

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




