NIETECHNICZNE STRESZCZENIE DOSWIADCZENIA

1. Tytut projekt Programowanie zywieniowe osi podwzgorze-przysadka-gonady oraz funkcji

rozrodczych u myszy podczas laktacji: sklad mleka jako czynnik programujacy

2. Czas trwania projektu: 10.10.2017 r.- 31.08.2018 r.

3. Stowa kluczowe (maksymalnie 5 stéw): programowanie Zywieniowe, laktacja, sktad mleka,

zdolno$ci rozrodcze, pokolenia

4. Cel projektu (art. 3 ustawy) (wpisa¢ odpowiednia 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 sadowe;j

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 jakosSci, skuteczno$ci 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 okresli¢ cel naukowy lub edukacyjny doswiadczenia, w tym przewidywane szkody, jakie moze ono
spowodowa¢ u wykorzystywanych zwierzat, i korzysci, jakie przyniesie ono dla rozwoju nauki i dydaktyki.
Maksymalnie 250 stéw, tekst musi by¢ zrozumialy dla niespecjalisty.

Planowane doswiadczenia (badania podstawowe) przeprowadzane zostang na myszach
laboratoryjnych szczepu C57BL/6J (mysz domowa, Mus musculus).

Wyniki przeprowadzonych dotychczas badan wskazujg, ze zmianom sktadu i masy ciala,
wywotanym obnizonym spozyciem kalorii podczas laktacji u matki, towarzyszy m.in.: 1)
wielopokoleniowe programowanie momentu osiggni¢cia dojrzatosci piciowej zaréwno u samic,
jak 1 samcow w pierwszym i drugim pokoleniu, ktore jest SciSle skorelowane ze sposobem
odzywiania rodzicow, badz dziadkdéw; 2) postnatalne (tj. objawiajgc si¢ tuz po urodzeniu) i
zalezne od plci oraz stopnia pokrewienstwa programowanie podwzgodrza oraz gonad (np. jader),
co jest prawdopodobng przyczyna obnizenia wydajno$¢ rozrodczej samic i samcOw, objawiajaca



si¢ opoznieniem dojrzatosci piciowej, zaburzeniami cyklu jajnikowego, a takze zmniejszeniem
liczby mtodych w miocie.

Celem planowanych doswiadczen, bedacych kontynuacja badan wnioskodawczyni nad
poznaniem mechanizméw warunkujacych wydajno$¢ rozrodcza w obliczu niedostatecznego
poziomu odzywiania, jest zbadanie sktadu mleka oraz morfologii gruczotu mlekowego u matek
karmigcych, ktéore moga mie¢ kluczowe znaczenie podczas programowania zywieniowego
funkcji rozrodczych, w tym dojrzewania osi podwzgorze-przysadka-gonady. W Kkolejnych
doswiadczeniach zaplanowano oceng: 1) W nasieniu - poziomu ekspresji genow, ktore mogg mie¢
wpltyw na ruchliwo$¢ plemnikow, skuteczno$¢ zaptodnienia i liczb¢ mlodych w miocie; 2) w
centralnym ukladzie nerwowym - przekazywanych z pokolenia na pokolenie modyfikacji
biochemicznych DNA gendéw kodujacych neuroprzekazniki, ktore sa odpowiedzialne za
prawidtowe funkcjonowanie osi podwzgorze-przysadka-gonady.

Tematyka badan jest istotna ze wzgledu na coraz czgSciej wystepujace zaburzenia
ptodnosci oraz wzrastajaca liczbg nieprawidlowosci zywieniowych u ludzi, ktorych skutki moga
by¢ przekazywane z pokolenia na pokolenie, w postaci utrwalonych, aczkolwiek niepozadanych
cechy w obrebie populacji.

6. LICZBA ORAZ GATUNKI ZWIERZAT PLANOWANYCH DO WYKORZYSTANIA
W DOSWIADCZENIU

W projekcie zaplanowano uzycie myszy szczepu dzikiego C57BL/6J (n=164).

7. OPIS UWZGLEDNIENIA ZASAD ZASTAPIENIA, OGRANICZENIA I UDOSKO-
NALENIA

Zgodnie z art. 4 Dyrektywy 2010/63/EU oraz art. 5 ust. 1 Ustawy z dnia 15 stycznia 2015r. 0
ochronie zwierzat wykorzystywanych do celéw naukowych lub edukacyjnych:

REDUCTION — zasada zmniejszenia bedzie spetniona poprzez nastepujace dziatania:

e Przed przystapieniem do planowania badan in vivo na zywych zwierzetach
laboratoryjnych doglebnie przestudiowano literatur¢ naukowa celem okreslenia tematyki
i celow szczegdtowych, ktorych osiagniecie poszerzy naszg wiedze i spetni kryteria
mozliwo$ci publikowania wynikdw w renomowanych czasopismach naukowych. Nie
zostang zatem powtorzone wczesniej wykonane i dobrze udokumentowane
doswiadczenia.

e W doswiadczeniach zostanie wykorzystana odpowiednia metoda statystyczna, zgodna
z obowigzujgcymi standardami dobrych praktyk w badaniach naukowych. Liczba
zwierzat w grupach eksperymentalnych zostala okreslona tak aby uzyska¢ wiarygodne i
statystycznie zweryfikowane wyniki, prawidtowo obrazujac odpowiedz fizjologiczna



zwierzat. Gdzie byto to mozliwe postuzytam si¢ badaniami wykonanymi uprzednio

w celu oszacowania wymaganej liczebnosci grup doswiadczalnych.

zastosowanie przyzyciowej metody okreslenia sktadu ciata pozwoli znacznie ograniczy¢
liczbg potrzebnych zwierzat.

REPLACEMENT — zasada zastapienia bedzie spelniona poprzez nastgpujace dziatania:

Dostepne testy in Vitro nie pozwalajg wlasciwie oceni¢ roli programowania zywieniowego
(diety) w kontroli prawidtowego dojrzewania osi podwzgorze-przysadka-gonady,
zapewniajacego wydajny rozrod i utrwalenie gatunku. Mozna jg wlasciwie okresli¢
jedynie w badaniach na zywym organizmie (in vivo).

Poznanie sktadnikow mleka, ktére moga uczestniczy¢ w programowaniu Zywieniowym
osi podwzgorze-przysadka-gonady wymaga zastosowania modelu in vivo; takich
zaleznos$ci ogolnoustrojowych nie mozna obserwowa¢ w warunkach in vitro.

REFINEMENT — zasada udoskonalenia bgdzie spetniona poprzez nastepujace dzialania:

Zgodnie z ta zasadg dokonano wyboru procedur i czynno$ci, ktére przynoszac zaktadany
efekt badawczy przysporza zwierz¢tom jak najmniej stresu i cierpienia.

Zwierzeta beda utrzymywane w nowoczesnej zwierzetarni z kontrolowanymi warunkami
srodowiskowymi (temperatura 23+1°C, wilgotno$¢ wzgledna +70%, wymiana powietrza
20x/h, po 12 h dzien i noc) z dostgpem do wody i diet doswiadczalnych.

Od momentu urodzenia zwierz¢ta sa przyzwyczajane do reki cztowieka, tak aby nastgpne
manipulacje przysparzaly zwierzeciu jak najmniejszy poziom stresu.

Wszelkie czynno$ci zwigzane z anestezjag 1 humanitarnym u$miercaniem beda

wykonywane zgodnie z przyjetymi zasadami obowigzujacej Dyrektywy 2010/63/EU,
przez przeszkolone osoby z dlugoletnim stazem pracy ze zwierz¢tami laboratoryjnymi.

Do momentu rozpoczgcia wlasciwych etapéw poszczegolnych procedur, zwierzeta beda
miaty zapewnione urozmaicone warunki bytowania, zgodnie z zalgcznikiem III
Dyrektywy 2010/63/EU.



