NIETECHNICZNE STRESZCZENIE DOSWIADCZENIA

Tytut projektu ,,Molekularne mechanizmy regulacji aktywnosci szlakow sygnatowych indukowanych
LPS i VSV przez ligaze Pellino3”

1.Czas trwania projektu: od 02.11.2020 do 31.12.2020
2.Stowa kluczowe (maksymalnie 5 stéw) odpowiedz nieswoista, VSV, LPS, ligaza Pellino3
3.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 okresli¢ cel naukowy lub edukacyjny do§wiadczenia, w tym przewidywane szkody, jakie moze ono spowodowa¢ u
wykorzystywanych zwierzat, i korzysci, jakie przyniesie ono dla rozwoju nauki i dydaktyki. Maksymalnie 250 stow, tekst musi
by¢ zrozumiaty dla niespecjalisty.

Celem planowanych doswiadczen jest pelne scharakteryzowanie roli biatka Pellino3 w procesie regulacji wrodzonej
odpornosci immunologicznej indukowanej przez receptory Toll-podobne (TLR) oraz cytozolowe receptory
wykrywajace RNA - RLR.

Ostatnie lata obfitowaly w doniesienia o biatkach zaangazowanych w przekazywanie sygnatu od receptoréw
rozpoznajacych wzorce (ang. Pattern Recognition Receptors, PRR) odpowiadajace za wigzanie wzorcow
molekularnych zwiazanych z patogenami (ang. Pathogen Associated Molecular Patterns, PAMP) niezmiennych
ewolucyjnie struktur charakterystycznych dla mikroorganizmoéw i wirusow. Zainteresowanie tymi badaniami
wynika z faktu, ze strategia polegajaca na celowanej ingerencji w te szlaki sygnatowe niesie ze sobg niezwykty

potencjat terapeutyczny. Mimo intensywnej uwagi ze strony srodowiska naukowego zwroconej na te receptory nie




wszystkie mechanizmy zostaty wyjasnione. Projekt ten ma na celu dostarczanie unikatowych informacji na temat
przekazywania sygnatu od receptoréw TLR4 oraz RIG-I.

Aby okresli¢ znaczenie biatka Pellino3 w modulacji wrodzonej odpowiedzi immunologicznej myszy Peli3-/- beda
eksponowane na dziatanie LPS pobudzajacego TLR4 oraz wirusa VSV pobudzajacego odpowiedz zalezng od RIG-
I (wytypowane podczas badan in-vitro). Badania beda dotyczyly monitorowania stanu zdrowia myszy oraz po

zakonczeniu eksperymentu okre$lenia poziomu markeréw w pobranych tkankach.

6. LICZBA ORAZ GATUNKI ZWIERZAT PLANOWANYCH DO WYKORZYSTANIA W
DOSWIADCZENIU

W doswiadczeniu planowane jest wykorzystanie 2 grup myszy szczepu C57BL/6 WT liczacych po 6 osobnikéw
oraz 2 grup myszy szczepu C57BL/6 Peli3-/- liczacych po 6 osobnikéw (tacznie 24 myszy).

7. OPIS UWZGLEDNIENIA ZASAD ZASTAPIENIA, OGRANICZENIA | UDOSKONALENIA?

W doswiadczeniu stosowana bedzie zasada 3R:

1. zasada zastgpienia

Eksperymenty na zwierzetach zostaty poprzedzone szeregiem bada in-vitro, ktore potwierdzily zasadno$¢ hipotezy
0 udziale Pellino3 w szlakach sygnatowych zaleznych od TLR4 oraz RIG-I. Okreslono mechanizm molekularny
tym samym wyczerpano mozliwo$¢ eksperymentalne modelu komorkowego. Kolejnym krokiem jest

wykorzystanie modelu zwierzgcego W celu zweryfikowania stawianych hipotez.

2. zasada ograniczenia

Dzigki wykorzystaniu modelow in-vitro udato si¢ ograniczy¢ eksperymentéw na zwierzgtach do dwoch. Liczbe

zwierzat w eksperymencie natomiast do niezbednego minimum wymaganego ze statystycznego punktu widzenia.
3. zasada udoskonalenia

Caty eksperyment bedzie prowadzony tak by do minimum ograniczy¢ stres i dyskomfort, zwierzeta bedg miaty
nieograniczony dostep do paszy i wody, odpowiednie warunki w klatce (wzbogacone srodowisko), zaplanowano

stosowanie $rodkow znieczulajacych i anestezji oraz czas na adaptacje do miejsca przed rozpoczeciem

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




eksperymentow.

8. Projekt jest objety oceng retrospektywng?
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.



