NIETECHNICZNE STRESZCZENIE DOSWIADCZENIA

1.Tytul projektu Helmintoterapia myszy z zaindukowang tuszczycg.

2.Czas trwania projektu 01.05.2019-30.04.2022
3.Stowa kluczowe (maksymalnie 5 stow) tuszczyca, Heligmosomoides polygyrus, imikwimod.

4.Cel projektu (art. 3 ustawy) (wpisa¢ odpowiednig 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 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 okreslic cel naukowy lub edukacyjny do§wiadczenia, w tym przewidywane szkody, jakie moze ono spowodowaé u
wykorzystywanych zwierzat, i korzysci, jakie przyniesie ono dla rozwoju nauki i dydaktyki. Maksymalnie 250 stow, tekst
musi by¢ zrozumiaty dla niespecjalisty.

Nicienie pasozytnicze wykazuja wlasciwosci immunomodulacyjne, ktére moga zostaé wykorzystane
w leczeniu choréb zwigzanych z uktadem odpornosciowym. Wiele badan potwierdza skuteczno$¢ terapii
W wielu schorzeniach o podlozu autoimmunizacyjnym za pomoca nicieni jelitowych. Jednak
mechanizmy wzbudzane przez nicienie, ktore wywolujg efekt terapeutyczny nie sga znane.
Przeprowadzone przez nas badania wykazaly, ze zarazenie Heligmosomoides polygyrus, pasozyta
jelitowego, u myszy BALB/c z zaindukowanym wrzodziejacym zapaleniem jelita grubego oraz
stwardnieniem rozsianym znacznie ogranicza stan zapalny, co przektada si¢ na ztagodzenie przebiegu
choroby. Inng jednostka chorobowa o podtozu autoimmunizacyjnym jest luszczyca, przewlekta choroba
skory. Na podstawie literatury oraz naszych do$wiadczen, wydaje si¢, ze terapia nicieniami bedzie

skuteczna takze w przypadku tuszczycy.

Celem projektu jest ocena efektu protekcyjnego i terapeutycznego zarazenia myszy z zaindukowang




tuszczycg nicieniem jelitowym Heligmosomoides polygyrus oraz charakterystyka odpowiedzi

immunologicznej z tym zwigzanej.

Zaplanowane analizy beda stanowily wstep do dalszych badan nad mechanizmem helmintoterapii
tuszczycy oraz konstrukcji lekow lub terapii komorkowej na bazie czynnikdw pochodzenia

pasozytniczego przeciwko tuszczycy.

Badania bedg prowadzone na modelu tuszczycy u samic myszy szczepu BALB/c. W ramach badania
zmiany skorne zostang zaindukowane poprzez aplikacje na skore zwierzat substancji w postaci kremu -
Imikwimodu. W trakcie catego eksperymentu bedzie dokonywana ocena makroskopowa zmian
skérnych. Po zakonczeniu eksperymentu zostang przeprowadzone analizy mikroskopowe struktury

skory oraz okreslony zostanie poziom odpowiedzi immunologicznej zwierzat.

W celu utrzymania pasazu nicienia H. polygyrus myszy szczepu C57B1/6 1 BALB/c zostang zarazone
i bedg stanowily zrodto larw inwazyjnych do powtornego =zarazenia zwierzat pasazowych

I wykorzystywanych w eksperymencie.

6. LICZBA ORAZ GATUNKI ZWIERZAT PLANOWANYCH DO WYKORZYSTANIA W
DOSWIADCZENIU

W badaniu planowane jest wykorzystanie 144 samic myszy laboratoryjnej szczepu BALB/c oraz 72

samic szczepu C57BL/6, w wieku 6-11 tygodni.

7. OPIS UWZGLEDNIENIA ZASAD ZASTAPIENIA, OGRANICZENIA | UDOSKONALENIA®

Przygotowujac projekt badawczy, sprawdzilam istniejagca wiedz¢ w zakresie objetym wnioskiem
badawczym, w bazach danych: PUBMED, Google Scholar i Science Direct. Wykorzystatam stowa
kluczowe: mice/psoriasis/IMQ/Heligmosomoides polygyrus.

Na podstawie przeszukania istniejgcej literatury, stwierdzam, ze do tej pory nie udokumentowano
wplywu nicienia jelitowego H. polygyrus na indukcj¢ i1 przebieg tuszczycy. Dodatkowo nie

opublikowano dotychczas zadnych badan dotyczacych efektu zarazenia innymi gatunkami

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




pasozytniczego nicienia w tej jednostce chorobowej. Do tej pory ukazata si¢ jedna praca pokazujaca
wplyw podania biatka pochodzacego z przywry, innego pasozyta, ktore skutkowato redukcja objawow

zwigzanych z tuszczycg na modelu mysim.

W  doswiadczeniach zaplanowano minimalng liczb¢ zwierzat z hodowli Instytutu Medycyny
Doswiadczalnej i Klinicznej im. M. Mossakowskiego PAN. Dzigki do§wiadczeniu wymienionych we
wniosku os6b w prowadzeniu badan na modelach choréb autoimmunizacyjnych, pozyskiwane wyniki
sg powtarzalne co zmniejSza rozrzuty i pozwala na ograniczenie liczby zwierzat w doswiadczeniu do 5
w grupie badawczej. Jest to minimalna liczba niezbgdna do potwierdzenia statystycznego istotno$ci

uzyskanych wynikow.

Myszy beda utrzymywane w warunkach zapewniajacych dobrostan zwierzat. Zaplanowane procedury
zaprojektowano tak, by mozliwie maksymalnie ograniczy¢ stres zwierzat. W przypadku
zaobserwowania zbyt cigzkiego przebiegu luszczycy u zwierzat, zaplanowano wczesne i humanitarne
zakonczenie procedur. Wszystkie procedury zostang przeprowadzone przez kompetentny personel z
doswiadczeniem w pracy ze zwierzetami. Zaplanowano takze zakup dodatkowych urozmaicen

srodowiska — np. tekturowych tutek.

Uzyskanie danych z proponowanego projektu bedzie stanowilo podstawe do dalszych badan nad
potencjalnym wykorzystaniem w terapii helmintami u chorych na schorzenia o podlozu
autoimmunizacyjnym. Poszerzy takze wiedz¢ na temat mechanizméw wyjasniajacych efekt
terapeutyczny helmintoterapii, a takze bedzie wstepem do dalszych badan nad poszukiwaniem bialek o
wlasciwosciach leczniczych badz terapii komorkami stymulowanymi czynnikami pochodzenia

pasozytniczego.

8. Projekt jest objety ocena retrospektywnzg2
1 TAK - na podstawie art. 53 ust. 1 ustawy

1 TAK - na podstawie art. 53 ust. 3 ustawy

X NIE

2 . ;. .. s . P . . P ;.
Wypetnia wtasciwa lokalna komisja etyczna ds. doswiadczen na zwierzetach. Nalezy zaznaczyé wtasciwe pole.




