NIETECHNICZNE STRESZCZENIE DOSWIADCZENIA

1.Tytut projektu Por6wnanie neuronalnych mechanizméw kontrolujacych motywacje do

zdobywania nagrody oraz motywacje¢ do interakcji spolecznych.

2.Czas trwania projektu: 1.02.2020-1.02.2025

3.Stowa kluczowe (maksymalnie 5 stow): motywacja apetytywna (pozytywna): spoteczna, pokarmowa
4.Cel projektu (art. 3 ustawy) (wpisa¢ odpowiednig kategori¢ z ponizszych) A

. Badania podstawowe

. Badania translacyjne lub stosowane
. Badania majace na celu zachowanie gatunku
. Badania z zakresu medycyny sagdowej

. Badania zapewniajace poprawe dobrostanu zwierzat lub warunkow chowu lub hodowli zwierzat gospodarskich

mm o O W >

. Badania w celu opracowania i produkcji produktow leczniczych, srodkow spozywczych, pasz lub innych substancji lub

produktow, lub badan ich jakosci, skutecznosci lub bezpieczenstwa stosowania

®

. 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 spowodowac u
wykorzystywanych zwierzat, i korzysci, jakie przyniesie ono dla rozwoju nauki i dydaktyki. Maksymalnie 250 stow, tekst musi
by¢ zrozumiaty dla niespecjalisty.

Rozwoj neurobiologii eksperymentalnej umozliwia coraz doktadniejsze lokalizowanie i1 charakteryzowanie
obwodow neuronalnych kontrolujacych zachowania zwigzane z motywacja do otrzymywania nagrody pokarmowej.
Niewiele wiadomo natomiast na temat obwodoéw neuronalnych odpowiedzialnych za motywacje do podejmowania
interakcji spotecznych. W szczegolnosci, nie ma odpowiedzi na pytanie czy motywacja pokarmowa i motywacja
spoteczna kontrolowane s3 przez te same obwody neuronalne. Zeby odpowiedzie¢ na postawione pytania, zbadamy
szczury podczas wykonywania kilku testow behawioralnych z wykorzystaniem nagrod réznego rodzaju. Beda to
nagrody o charakterze spotecznym (interakcja spoteczna po okresie separacji) badz pokarmowym (stodkie kulki).
W trakcie przeprowadzania do§wiadczen planujemy izolowac zwierzgta uprzednio trzymane w parach. Ma to na

celu zwigkszenie motywacji do wchodzenia w interakcje. Konieczna izolacja zwierzat, bedzie przeprowadzana z




rownoczesng kontrolg stanu zwierzgcia. Podczas doswiadczen bedziemy minimalizowac efekt stresu, gdyz stres lub

dyskomfort zwierzgcia istotnie wptynie na wyniki doswiadczen (badanie motywacji).

Testy behawioralne begda polaczone z czterema sposobami badania aktywnos$ci moézgu. Optogenetyka —
manipulowanie aktywnos$cia neurondéw przy uzyciu $wiatta — umozliwi sprawdzenie, jaka funkcje maja badane
komorki nerwowe. Znakowanie polaczen neuronalnych oraz manipulowanie nimi pozwoli scharakteryzowac je
anatomicznie. Ocena zmiany poziomu neuroprzekaznikow pozwoli oceni¢, ktore neurotransmitery sg kluczowe dla
motywacji spolecznej, a ktore niezbgdne w dazeniu do nagrody.

Wyniki planowanych doswiadczen pozwola na scharakteryzowanie i zrozumienie podtoza neuronalnego zachowan
motywowanych spolecznie i niespotecznie. Zastosowanie uzyskanej wiedzy pomoze w opracowaniu nowoczesnych

terapii kierowanych m.in. w leczeniu zaburzen spektrum autyzmu, depresji, schizofrenii.

6. LICZBA ORAZ GATUNKI ZWIERZAT PLANOWANYCH DO WYKORZYSTANIA W
DOSWIADCZENIU

Szczur Wistar: 1230

Szczur transgeniczny Venus: 100
Szczur transgeniczny Crh-Cre: 80
Szczur transgeniczny Th-Cre: 320

7. OPIS UWZGLEDNIENIA ZASAD ZASTAPIENIA, OGRANICZENIA I UDOSKONALENIA®

Zastapienie. Szczur stanowi powszechny model eksperymentalny uzywany w badaniach majacych odniesienie do
anatomii i fizjologii cztowieka. Liczne wyniki wskazujg na to, ze mechanizmy motywacji pozytywnej sg podobne
u ludzi i zwierzat, zarobwno na poziomie behawioralnym, jak i anatomicznym oraz neurofizjologicznym. Dlatego
modele zwierzece sg powszechnie wykorzystywane do badania neuronalnego podtoza pozytywnych interakcji
spotecznych. Obecnie nie jest mozliwe zastosowanie modeli o jeszcze mniejszej ztozono$ci, gdyz badany uktad
potaczen nerwowych wystepuje jedynie u ssakow. Ograniczenie. Do osiggnigcia celu badawczego ograniczyliSmy
liczbe zwierzat do minimum, ktore jest wymagane w analizach statystycznych majacych na celu uzyskanie

odpowiedzi na postawiony problem badawczy.

Udoskonalenie. Wszystkie procedury eksperymentalne sg tak zaplanowane aby nie przysparzaly zwierzetom
cierpien. Do takich standardowych dziatan nalezy zastosowane glebokiej narkozy za pomoca izofluranu (indukcja

5%, podtrzymanie 2% w tlenie) przy operacji. Dodatkowo zastosowane bedzie znieczulenie miejscowe (lidokaina

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




w zelu), w miejscu nacigcia skory. Zwierz¢ otrzyma podskorne zastrzyki z dlugo dzialajacego leku

przeciwbolowego (Butomidor na poczatku operacji, Tolfedine na koniec operacji) i antybiotyku (enrofloksacyna,

Baytril 2,5%, podskornie). Do momentu wybudzenia, zwierzg pozostanie pod stata kontrola eksperymentatora, w
dogrzewanej klatce. Antybiotyk podawany bedzie przez kolejne 5 dni po zabiegu, lek przeciwbolowy przez 3-4 dni
po zabiegu. Szczury w ciagu kilku dni przyzwyczajaja si¢ do zamocowanej na glowie ,.konstrukcji”. Procedury
behawioralne oraz stosowana w nich aparatura zaplanowane sg tak aby do minimum ograniczy¢ stres oraz
dyskomfort zwierzat. Doswiadczenie w zakresie badan interakcji socjalnych pozwala przewidzie¢ jakie warunki
nalezy stworzy¢, aby zapewni¢ zwierzeciu minimalny stres. Dodatkowo zalezy nam na uzyskiwaniu jak najwickszej
iloéci mozliwych danych, ktére chcemy wykorzystaé w uczeniu maszynowym (ang. ‘machine’ i ‘deep’ learning) poprzez
przygotowanie modelu sieci neuronowej. Umozliwi ona nie tylko automatyczne i celne rozpoznanie zachowania
zwierzecia, ale rowniez pozwoli na uzyskiwanie o wiele bardziej precyzyjnych danych. Duzy nacisk ktadziony jest
takze na dostosowanie warunkéw hodowli do naturalnych potrzeb zwierzat. Szczury hodowane bgdg w klatkach o
zwigkszonej objetosci 1 z uzyciem elementéw wzbogacajacych $rodowisko. Aby dane eksperymentalne byty
wiarygodne, zwierzeta powinny czu¢ si¢ komfortowo podczas trwania do§wiadczen, dlatego szczury beda oswajane
z eksperymentatorem i aparatem behawioralnym. Na zadnym etapie procedury zwierzeta nie powinny odczuwac

stresu, a dla osiggnigcia celu eksperymentalnego wykorzystana bedzie ich naturalna ciekawos$¢ i inteligencja.

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

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







