NIETECHNICZNE STRESZCZENIE DOSWIADCZENIA

Tytut projektu Opracowanie nowego modelu zwierzgcego (Swinia domowa) do badan nad

tuszczyca
1. Czas trwania projektu 01.08.2018-31.12.2020
2. Stowa kluczowe (maksymalnie 5 stow) modele zwierzece, tuszczyca, badania kliniczne, swinia
3. Cel projektu (art. 3 ustawy) (wpisa¢ odpowiednia kategorie z ponizszych) F

A. Badania podstawowe

B. Badania translacyjne lub stosowane

C. Badania majace na celu zachowanie gatunku

D. Badania z zakresu medycyny sadowej

E. Badania zapewniajace poprawg dobrostanu zwierzat lub warunkéw chowu lub hodowli zwierzat gospodarskich

F. Badania w celu opracowania i produkcji produktow leczniczych, srodkow spozywczych, pasz lub innych substancji lub
produktow, lub badan ich jakosci, skutecznosci lub bezpieczenstwa stosowania

G. Badania w celu ochrony $rodowiska 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.

Celem doswiadczenia jest opracowanie modelu swinskiego tuszczycy do zakonczenia fazy badan
przedklinicznych nowego leku dermatologicznego dla ludzi. Do badan zostanie wykorzystanych 8 swin
0 masie ciata 30+3 kg. Do badania leku niezbedne jest opracowanie powtarzalnego i stabilnego modelu

tuszczycy, dlatego podczas doswiadczenia zostang sprawdzone i ustalone:

. optymalne stgzenia preparatu wywotujacego objawy tuszczycy;
. najdogodniejsze miejsce aplikacji preparatu ze wzgledu na grubos¢ skory i jego dostepnosé dla
zwierzat;

. czas trwania aplikacji preparatu wywotujacego objawy tuszczycy;



. walidacja modelu poprzez zbadanie skutecznosci leczenia tak wywotanej tuszczycy zalecanymi

preparatami dermatologicznymi.

Doswiadczenie zaktada zbadanie dwoch stezen imikwimodu wywotujacego lokalnie objawy tuszczycy
oraz optymalne rozmieszczenie ramek odczytu na szyi i brzuchu swini. Ramka odczytu to zaznaczony
na skorze $wini kwadrat o boku 7 cm (49 cm2), na ktorym begdzie wywolywana imikwimodem
tuszczyca. Ze wzgledu na potwierdzony miejscowy charakter wywolywanych zmian na jednej swini
zostanie umieszczonych do 6 ramek odczytu. Wywotanie objawoéw tuszczycy w ostonie srodka
przeciwswiadowego powinno trwa¢ do 3 tygodni. Po rozwinieciu klinicznych objawéw tuszczycy
zostang pobrane w znieczuleniu miejscowym biopsje skory (srednica 5 mm) z kazdej ramki odczytu do
badan histologicznych. Nastepnie na 4 zwierzetach zostanie przeprowadzona walidacja modelu
leczeniem (pochodna witaminy D; kalcytriol), a 4 zwierzeta zostang pozostawione do samoczynnego
ustgpienia objawdw po zaprzestaniu podawania imikwimodu. Po zakonczeniu doswiadczenia wszystkie

zwierzeta zostang usmiercone a probki skory i tkanki podskornej pobrane do analiz histopatologicznych.

6. LICZBA ORAZ GATUNKI ZWIERZAT PLANOWANYCH DO WYKORZYSTANIA W
DOSWIADCZENIU

Do badania planuje si¢ wykorzystanie 8 $win o masie okoto 30 +/- 2 kg. Na kazdej ze swin zostanie

umieszczonych 6 ramek odczytu.

7. OPIS UWZGLEDNIENIA ZASAD ZASTAPIENIA, OGRANICZENIA | UDOSKONALENIA
Zastapienie:

Badania nowego preparatu do leczenia tuszczycy zostaty juz przeprowadzone na modelach in
vitro i z uzyciem zwierzat laboratoryjnych. Do zakonczenia fazy badan przedklinicznych niezbedne sa
badania na innym modelu zwierzecym niz mysz lub szczur. Swinia jest modelem optymalnym ze
wzgledu na podobienstwo do cztowieka w budowie skory. Jednak jak wynika z danych literaturowych
dotad nie opracowano $winskiego modelu tuszczycy, stad konieczne jest opracowanie takiego modelu

doswiadczalnego. Przygotowujac projekt, sprawdzono istniejaca wiedzg w zakresie objetym wnioskiem



badawczym, w bazach danych: EBSCO; PUBMED; Google Scholar; AGRICOLA; ScienceDirect; Web
of Science (JCR); Wykorzystano stowa kluczowe: psoriasis/ Imiquimod(IMQ)/psoriasis animal models/
pig model of psoriasis. Luszczyca to jedna z najczesciej wystepujacych dermatoz, czyli chorob skory.
Szacuje sig, ze choroba dotyka nawet 1-3 proc. populacji, gtownie w Europie i w USA. Istnicjg dwa
gtowne protokoty do indukcji tuszczycy na modelach zwierzecych: 1. Przy wielokrotnym natozeniu
imikwimodu w postaci masci; 2. przy wielokrotnym podaniu podskérnym interleukiny 23 (11-23). U
gryzoni zarbwno model 1 jak i 2 zaktada okoto 2-tygodniowy czas indukcji objawow tuszczycy. Dotad
nie uzyto swini do opracowania modelu tuszczycy. Protoko6t rozwinigcia objawow tuszczycy zostat
opracowany w oparciu 0 uznane protokoty stosowane na modelach in vitro i u gryzoni z zastosowaniem

miejscowego, wielokrotnego podania imikwimodu.
Ograniczenie:

Badane zostato zaprojektowane tak, aby uzy¢ minimalnej ilosci zwierzat, przy jednoczesnym
zachowaniu takiej liczebnosci, aby nie wplyneta ona na sitg uzytych testow statystycznych.
Wykorzystujac dane dowodzace miejscowego wywolywania objawow tuszczycy po traktowaniu skory
imikwimodem, na jednym zwierzeciu zaprojektowano doswiadczenie w ktorym na jednym zwierzeciu
umieszczono 6 ramek odczytu. Ponadto, umieszczenie Kilku ramek odczytu na jednym zwierzeciu,
pozwala ograniczy¢ wptyw osobniczy na wyniki doswiadczenia i z wigkszym prawdopodobienstwem
okresli¢ dawkozalezny wptyw imikwimodu na stopien rozwoju tuszczycy lub tempo jej rozwoju, co

pozwala ponownie ograniczy¢ liczbe zwierzat.
Udoskonalenie:

Zwierzeta beda utrzymywane na fermie, na ktorej si¢ urodzity, co pozwoli ograniczy¢
mozliwos¢ nabycia przez nie chordb (odpornos¢ siarowa matki i immunoprofilaktyka na specyficzne
patogeny wystepujace na fermie) oraz stresu zwigzanego z transportem i aklimatyzacja do nowych
pomieszczen, pozywienia i obstugi. Przy stosowaniu procedur mogacych powodowaé dyskomfort
zwierzeta beda uspokajane farmakologicznie. Dla ztagodzenia uczucia swigdu zostang dodane leki
przeciwswiagdowe nie wptywajace na wyniki doswiadczenia. Dla zlagodzenia bdlu zostang podane
odpowiednie leki przeciwbolowe. Zwierzeta beda pod stata opieka lekarza weterynarii. Ich stan ogolny
bedzie oceniany codziennie. Dla zapewnienia komfortu zwierzeta beda utrzymywane na $ciotce, ktora

zapewni im komfort odpoczynku a takze bedzie materiatem do zabawy. Ze wzgledu na indywidualne



utrzymanie $win dodatkowo zostang zamontowane zabawki (pitki, sznurki)

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



