NIETECHNICZNE STRESZCZENIE DOSWIADCZENIA

1.Tytul projektu: Kannabidiol jako potencjalny czynnik terapeutyczny w luszczycy oraz jego rola w

stabilizacji fizjologicznego poziomu mediatorow lipidowych.
2.Czas trwania projektu ...........c.ccoovnee. 1.08.2019 - 31.03.2020........ccceriiriiieiieereereee
3.Stowa kluczowe (maksymalnie 5 stow) . kannabidiol, tuszczyca, promieniowanie UV, skora;....

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 sadowe;j

E. Badania zapewniajace poprawe 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 $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.

Celem do$wiadczenia jest zbadanie efektu wywotanego przez naturalny fitokannabinoid - kannabidiol
podanego naskornie oraz jego wplywu na metabolizm tkanek szczuréw poddawanych ekspozycji na
promieniowanie UVA oraz UVB w dawkach zblizonych do dawek stosowanych w trakcie terapii
przeciwluszczycowych.

Kannabidiol, jako jedyny kannabinoid nie wykazuje dziatan psychoaktywnych, w zwigzku z tym jego
przeciwzapalne dzialanie moze zostaé wykorzystane w leczeniu choréb o podtozu zapalnych — w tym
tuszczycy. Jednakze, jak dotad nie jest znane dziatanie tego fitokannabinoidu na komorki skory, ani na
caty organizm zwierzecy/ludzki, zwtaszcza w potaczeniu z promieniowaniem UV jak mogloby to by¢
stosowane w terapii faczonej. Dlatego powstata potrzeba zbadania przenikania kannabidiolu z preparatu

stosowanego naskornie do glebszych warstw skoéry, a takze jego wplywu na metabolizm calego




organizmu oraz zmian w dziataniu kannabidiolu u zwierzat, ktore zostaly uprzednio poddane ekspozycji
na promieniowanie UVA lub UVB. W zwigzku z faktem, ze klasyczna terapia przeciwluszczycowa z
zastosowaniem promieniowania UV trwa ok. miesigca, w do$wiadczeniu planowane jest poddawanie
zwierzat ekspozycji na nieduze dawki promieniowania UV co 2 dni przez 4 tygodnie oraz codzienne
podawanie naskoérne zelu zawierajacego kannabidiol z rownoleglym prowadzeniem hodowli zwierzat
traktowanych jako kontrolne. Zostang pobrane krew 1 narzady (watroba, skora, mozg, nerki i serce) do
badan biochemicznych, proteomicznych i metabolomicznych. Eksperyment nie przewiduje stosowania
toksycznych dawek kannabidiolu ani promieniowania UV, jednakze w przypadku zaobserwowania
jakichkolwiek objawdw pogorszenia stanu zdrowia zwierzat lekarz weterynarii podejmie decyzjg o
wczesnym zakonczeniu procedur poprzez uspienie pentobarbitalem w dawce 150 mg/kg, a nastgpnie

eutanazj¢ przez usuniecie serca.

Cel badan: badania podstawowe — kategoria obejmujaca wiele ukladow

6. LICZBA ORAZ GATUNKI ZWIERZAT PLANOWANYCH DO WYKORZYSTANIA W
DOSWIADCZENIU

Zwierzeta zaplanowane do dos§wiadczenia to 5 tygodniowe samce szczuréw Nude (Crl:NIH-Foxnlrnu).

Planowane jest wykonanie nastepujacych do$wiadczen na 40 zwierzetach:

- Zwierzeta traktowane zelem nie zawierajacym substancji czynnej - 5 szczurow;

- Zwierzeta traktowane zelem zawierajagcym kannabidiol - 7 szczurdéw;

- Zwierze¢ta poddane ekspozycji na promieniowanie UVA - 7 szczurow;

- Zwierzgta poddane ekspozycji na promieniowanie UVB - 7 szczurow;

- Zwierzgta poddane ekspozycji na promieniowanie UVA oraz traktowane Zelem zawierajagcym
kannabidiol - 7 szczuréw;

- Zwierzeta poddane ekspozycji na promieniowanie UVB oraz traktowane zelem zawierajagcym
kannabidiol - 7 szczurow.

Dodatkowo porownawcze badania biochemiczne zostang przeprowadzone na tkankach pobranych od 5
szczurow hodowanych kontrolnie, nie poddawanych zadnym procedurom eksperymantalnym.
Liczebno$¢ grup zwierzat zostata dobrana na podstawie przegladu literatury oraz do§wiadczenia 0sob
planujacych i wykonujacych badania, a takze w oparciu o wytyczne renomowanych czasopism

naukowych.




7. OPIS UWZGLEDNIENIA ZASAD ZASTAPIENIA, OGRANICZENIA | UDOSKONALENIA?

Zastapienie: Planowany eksperyment zostat przeprowadzony podczas badan wstepnych na komorkach
skéry w warunkach in vitro zarowno w jedno jak 1 wieloptaszczyznowej hodowli. Jednakze,
przeszukanie baz danych potwierdzito, ze wyniki uzyskane na modelach komorkowych nie zawsze sg
zgodne z odpowiedzig komoérek w zlozonym organizmie. Dodatkowo zastapienie zwierzat hodowla
komorkowa nie pozwala na uzyskanie wynikow dotyczacych dystrybucji kannabidiolu w organizmie
oraz jego wplywu na metabolizm znaczacych narzadéw takich jak moézg czy watroba. Wszystkie
zaplanowane doswiadczenia zostang wykonane zgodnie z og6lnie przyjetymi stosowanymi obecnie na

$wiecie 1 cytowanymi w najnowszych publikacjach metodami.

Redukcja: Zaplanowana w eksperymencie liczba zwierzat (w oparciu o wyliczenia statystyczne) jest
optymalna dla kazdej grupy badanej. Ponadto wykorzystamy wilasne do§wiadczenie z naszych
poprzednich eksperymentéw ograniczajac np. do§wiadczenia tylko do jednego st¢zenia kannabidiol oraz
dawek promieniowana UVA i UVB najczesciej stosowanych w terapiach. W trakcie wykonywania
doswiadczen, rutynowo sprawdzamy istotno$ci statystyczne przy zauwazalnych duzych réznicach juz
przy n=5 (n rOwne co najmniej 5 jest wymagane przez renomowane czasopismo naukowe British
Journal of Pharmacology) 1 w przypadku wystepowania istotnosci rezygnujemy z kolejnych

do$wiadczen.

Udoskonalenie: Zaplanowane metody eksperymentalne zostaly wystandaryzowane tak, aby do

minimum zredukowa¢ poziom stresu i bolu u zwierzat badanych, z jednoczesnym zapewnieniem
pozyskania danych o wysokiej jakosci. Zwierzeta bedg utrzymywane w kontrolowanych warunkach
srodowiskowych ze statym dostepem do wody i paszy i pod opicka wykwalifikowanej osoby. Wszelkie
czynno$ci zwigzane z humanitarnym usmierceniem beda wykonywane zgodnie z przyjetymi zasadami
obowigzujacej dyrektywy 2010/63/EU. Zwierzeta beda przetrzymywane w optymalnych warunkach

(opis w pkt. 6C), przyzwyczajane do r¢ki cztowieka (czynnosé 1).

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




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

2 Wypetnia wtasciwa lokalna komisja etyczna ds. doswiadczen na zwierzetach. Nalezy zaznaczyé wtaéciwe pole.



