NIETECHNICZNE STRESZCZENIE DOSWIADCZENIA

1.Tytul projektu ,,Wptyw ekspozycji na pyl zawieszony o obnizonej zawarto$ci materii organicznej
(LAp120) na behawioralne i biochemiczne parametry autoimmunologicznego zapalenia mozgu i rdzenia
(EAE) u myszy”

2.Czas trwania projektu 12 mies.
3.Stowa kluczowe (maksymalnie 5 stow) pyl zawieszony, behawior, odpowiedz immunologiczna, EAE
4.Cel projektu (art. 3 ustawy) (wpisa¢ odpowiednig kategorie 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, §rodkéw 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.

Ekspozycja na zwigkszone stezenie czastek pylu zawieszonego (PM) w powietrzu atmosferycznym
uwaza si¢ za istotny czynnik ryzyka dla zdrowia cztowieka. Doniesienia z pi$miennictwa wskazuja, ze
ekspozycja na PM moze powodowa¢ wzrost zachorowan na stwardnienie rozsiane. Proponowane
badania zmierzaja do okre§lenia wptywu PM o obnizonej zawarto$ci materii organicznej podawanego
drogag zwiewng na wybrane parametry aktywno$ci lokomotorycznej Oraz parametry odpowiedzi
immunologicznej w zwierzgcym modelu tej choroby, autoimmunologicznym zapaleniu mozgu i rdzenia
(EAE) u myszy. Efekty ekspozycji bedg porownywane do grup kontrolnych nieeksponowanych (w
modelu i bez modelu), utrzymywanych w warunkach bardzo niskiego stezenia PM w powietrzu.

Myszy zostang poddane ekspozycji wziewnej przez 7 tyg. w specjalnych komorach z kontrolowanym
mikroklimatem i poziomem zapylenia. W trakcie ekspozycji beda wykonane badania behawioralne
dotyczace sprawnosci i koordynacji ruchowej. Sg to dominujgce obszary dysfunkcji w przebiegu EAE.
Po zakonczeniu badan behawioralnych wszystkie zwierzgta zostang uSmiercone w celu pobrania tkanek
oraz narzadow do dalszych badan biochemicznych i immunologicznych.




Uzyskane wyniki przyczynia si¢ do lepszego poznania mechanizmow negatywnego oddziatywania PM
oraz do wyjasnienia zwigzku zanieczyszczenia powietrza pylem zawieszonym zawierajgcym metale
przejsciowe i zachorowaniem na stwardnienie rozsiane.

6. LICZBA ORAZ GATUNKI ZWIERZAT PLANOWANYCH DO WYKORZYSTANIA W
DOSWIADCZENIU

Mysz domowa, 60 szt.

7. OPIS UWZGLEDNIENIA ZASAD ZASTAPIENIA, OGRANICZENIA | UDOSKONALENIA?

Przygotowujac projekt badawczy, sprawdzono istniejagca wiedze¢ w zakresie objetym wnioskiem
badawczym, w bazach danych:

__EBSCO; _ X PUBMED; _ Google Scholar; _ AGRICOLA; __ ScienceDirect; _ Web of Science
(JCR).

Wykorzystano stowa kluczowe:

particulate matter/NIST 1648A/PAH/organic/inorganic/human health/immunity/ oxidative stress/
cytokines/spleen/thymus/thymocytes/lymphocytes/macrophages/brain/central nervous system/ EAE
mice model/locomotor activity/

Na podstawie przeszukania istniejgcej literatury, stwierdzono ze: ekspozycja na pyt zawieszony jest
powaznym czynnikiem ryzyka dla zdrowia czlowieka i moze przyczynia¢ si¢ do zwigkszonej
zapadalno$ci na stwardnienie rozsiane.

A. Nagromadzony material badawczy pozwala na stwierdzenie, Zze: pomimo licznych prac wciaz nie jest
znany mechanizm negatywnego oddziatywania PM na organizmy zywe.

B. Wiedza na temat ekspozycji wziewnej na PM z uwzglednieniem komponenty nieorganicznej na
niektére parametry aktywnosci immunologicznej oraz na czynnosci osrodkowego uktadu nerwowego
przejawiajace si¢ w behawiorze, jest niepelna.

C. Brak danych na temat wplywu ekspozycji wziewne] na PM o obnizone] zawarto$ci materii
organicznej w przypadku toczacego si¢ procesu chorobowego o poditozu autoimmunologicznym z
komponenta neurodegeneracyjna.

Uzyskanie danych z proponowanego projektu pozwoli na: uzupetienie wiedzy na temat mechanizmow
negatywnego oddziatywania PM oraz przyczyni si¢ do wyjasnienia zwigzku zanieczyszczenia powietrza
pytem zawieszonym zawierajacym metale przejSciowe i zachorowaniem na stwardnienie rozsiane.

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




Zastapienie

Celem dos$wiadczenia jest ocena wptywu ekspozycji na caty organizm, ze szczeg6lnym uwzglednieniem
reakcji uktadu odpornosciowego i nerwowego, a wigc oczekiwanych wynikéw nie mozna uzyska¢ w
badaniach in vitro ani w modelowaniu in silico. Myszy sa powszechnie stosowanym gatunkiem zwierzat
w tego rodzaju badaniach. Proponowane we wniosku badania dotyczg potencjalnego wptywu ekspozycji
na ztozone funkcje osrodkowego uktadu nerwowego, dlatego muszg by¢ wykorzystane organizmy z
odpowiednio wysoko zorganizowanym ukladem nerwowym. Myszy sg gatunkiem spetniajagcym to
kryterium. Glownym celem doswiadczenia jest ocena wptywu ekspozycji na funkcjonowanie ukladu
odporno$ciowego i podatno$¢ na indukcje stanu zapalnego wraz z mozliwym pogorszeniem przebiegu
EAE na skutek ekspozycji na zanieczyszczenia powietrza. Myszy szczepu C57BL/6J charakteryzujg si¢
przewaga odpowiedzi typu Thl (prozapalnej), sg wigc odpowiednim Szczepem w proponowanych we
wniosku badaniach.

Ograniczenie

W projekcie wykorzystano minimalng liczbe zwierzat. Liczebno$¢ grup zostala ograniczona do
minimum niezbednego do uzyskania wiarygodnych wynikow i1 zostala ustalona na podstawie
poprzednio wykonanych do$wiadczen w tym zakresie oraz danych z pi$miennictwa. Badania
behawioralne charakteryzuja si¢ wicksza zmiennoscig niz badania biochemiczne. Taka liczbg zwierzat i
liczebno$¢ grup wymuszajg rowniez warunki techniczne posiadanej aparatury.

Udoskonalenie

Doswiadczenie zostato poprzedzone rozeznaniem w pisSmiennictwie naukowym. Wykonano wstepne
dos$wiadczenia bez uzycia zwierzat, ktore zaowocowaly opracowaniem protokotu ekspozycji o
okreslonych zalozonych parametrach, odpowiadajacych rzeczywistym warunkom i uwzgledniajgcych
dobrostan zwierzat. Zaplanowano wywotlanie modelu choroby o bardzo tagodnym przebiegu. Do
doswiadczenia zostanie wykorzystany specjalistyczny zestaw aparatury do ekspozycji. Warunki
ekspozycji beda pod statg kontrola aparatury pomiarowej. Zaplanowano testy behawioralne o mozliwie
najnizszej inwazyjnosci a ich przebieg bedzie rejestrowany i mozliwy do ponownej oceny bez
koniecznosci powtorzenia do$wiadczenia. Do analizy behawioru zostanie uzyta bardzo nowoczesna
aparatura naukowa umozliwiajagca obiektywna ocen¢. Do badan przeprowadzanych na tkankach 1
narzadach beda wykorzystane nowoczesne metody badawcze.

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

2 Wypetnia wtaéciwa lokalna komisja etyczna ds. doswiadczen na zwierzetach. Nalezy zaznaczyé wtaséciwe pole.




