NIETECHNICZNE STRESZCZENIE DOSWIADCZENIA

1. Tytul projektu ,,Opracowanie diety deficytowej w witaming K dla gryzoni”
2. Czas trwania projektu: 12 miesiecy

3. Stowa kluczowe (maksymalnie 5 stéw): myszy C57BL/6J, myszy apoE/LDLR™, §rodbtonek,
deficyt witaminy K, dieta

4. Cel projektu (art. 3 ustawy) 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 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.

Najnowsze badania donoszg, ze dziatanie biologiczne réznych form witaminy K moze by¢ rézne. Konieczne jest
przeprowadzenie doswiadczenia oceniajgcego wptyw dziatania pochodnych witaminy K na funkcje srédbtonka.
Istnieje zatem potrzeba stworzenia optymalnego modelu genetyczno-zywieniowego wywotujgcego deficyt

witaminy K przy zachowanych parametrach krzepniecia krwi.

W tym celu przeprowadzone zostanie doswiadczenie zywieniowe z udziatem myszy kontrolnych C57BL/6J oraz
myszy zmodyfikowanych genetycznie apoE/LDLR”". Zwierzeta beda zywione zmodyfikowanymi dietami:
kontrolng, ryzowg, sojowg oraz dietg z antybiotykiem. Sktad diet bedzie opierat sie na surowcach o najnizszej
zawartosci witaminy K. Diety beda zawieraty jako Zrédto ttuszczu olej stonecznikowy. Dieta ryzowa zostanie

zmodyfikowana poprzez zastgpienie skrobi kukurydzianej ryzem i nasionami soi, dodatkowo zostanie obnizona




ilos¢ kazeiny oraz zbilansowana ilos¢ a-celulozy. W diecie sojowej Zrédtem biatka bedzie preparat biatka
sojowego. Na podstawie analizy zawartosci witaminy K; i K, w dietach, zostanie wybrana dieta zawierajaca
najmniejszg ilos¢ witaminy K;. Dieta ta, bedzie podawana dodatkowo z antybiotykiem, aby zminimalizowa¢
endogenng synteze witaminy K w jelicie. W ramach eksperymentdéw in vivo zaplanowano: ocene dystrybucji
witaminy K w tkankach, parametréw biochemicznych krwi, ocene dysfunkcji $rédbtonka, ocene generacji
trombiny, ocene histologiczng wielkosci i sktadu blaszki miazdzycowej. Uzyskanie wynikéw z proponowanego
projektu badawczego pozwoli na pdzniejsze okreslenie rodzaju oraz ilosci witaminy K, moggcych wspomagad
prawidtowe funkcjonowanie uktadu krwionosnego. Wptynie to zaréwno na poszerzenie wiedzy teoretycznej w
tym zakresie, jak i przyczyni sie do bezposredniego wykorzystania jej we wspomaganiu leczenia choréb uktadu
krazenia. W zwigzku z powyziszym zaplanowane obecne badania muszg by¢ wykonane na odpowiednim,

przeznaczonym do tego celu modelu zwierzecym.

6. LICZBA ORAZ GATUNKI ZWIERZAT PLANOWANYCH DO WYKORZYSTANIA W
DOSWIADCZENIU

Planowane doswiadczenie zostanie wykonane przy uzyciu zwierzat z gatunku mysz domowa C57BL/6)

czterdziesci samic (n=40) oraz mysz domowa apoE/LDLR”" czterdziesci samic (n=40).

7. OPIS UWZGLEDNIENIA ZASAD ZASTAPIENIA, OGRANICZENIA 1 UDOSKONALENIA1

Myszy sg jednym z podstawowych gatunkéw zwierzat modelowych, powszechnie stosowanych w badaniach
mechanizméw i odpowiedzi organizmu na aplikowane substancje bioaktywne o potencjale prozdrowotnym.
Myszy zmodyfikowane genetycznie sg obecnie najlepszym i wiarygodnym zwierzecym modelem miazdzycy
stosowanym w badaniach nad funkcjami érédbtonka naczyniowego. U myszy apoE/LDLR" blaszka miazdzycowa
rozwija sie spontanicznie, bez koniecznosci podawania diet aterogennych. Ponadto powstata blaszka jest
strukturalnie podobna do zmian miazdzycowych rozwijajacych sie u ludzi. Réwnolegle zostanie wykonane

doswiadczenie na myszach kontrolnych C57BL/6).

Liczba zwierzat planowanych do uzycia w doswiadczeniu zostata okreslona na podstawie znajomosci odchylenia
standardowego wybranych parametréw, ktdre zostato oszacowane na podstawie poprzednich doswiadczen oraz

danych literaturowych. Czynnosci zaplanowane w doswiadczeniu, wedtug aktualnego stanu wiedzy, sg mozliwie

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




najmniej dotkliwe dla zwierzat.

W czasie trwania doswiadczenia zywieniowego, zwierzeta przebywac¢ bedg w grupach, w klatkach wytozonych
specjalng Sciotkg dla zwierzat laboratoryjnych, w pomieszczeniu o kontrolowanej temperaturze (20-24°C) i
wilgotnosci powietrza (55210%), z 12-godzinnym cyklem dnia i nocy. W klatkach zostang uzyte elementy
wzbogacajgce srodowisko bytowania (gryzaki i domki wypoczynkowe). Pomieszczenie, w ktorym przebywad
bedg zwierzeta, posiada wentylacje mechaniczng z 17-krotnym cyklem wymiany powietrza w ciggu godziny.
Zwierzeta bedg miaty nieograniczony dostep do pozywienia oraz wody. Na podstawie wieloletniej praktyki
wybrano dopuszczong przez ustawodawce metode u$miercenia, ktdra pozwala na prawidtowe pobranie
materiatu biologicznego niezbednego do analizy funkcji srédbtonka naczyniowego i zmian miazdzycowych.
Niewykorzystane tkanki zostang zabezpieczone (zamrozone -80°C) w celu ograniczenia wykorzystania zwierzat w

przysztosci.

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

Wypetnia wtasciwa lokalna komisja etyczna ds. doswiadczen na zwierzetach. Nalezy zaznaczy¢ wiasciwe pole.




