NIETECHNICZNE STRESZCZENIE DOSWIADCZENIA

1. Tytul projektu: Rola tlenku azotu w przebiegu zarazenia Babesia microti u myszy

2. Czas trwania projektu: 01.10.2016 — 01.10.2017

3. Stowa kluczowe (maksymalnie 5 stow): Babesia microti; babeszjoza; tlenek azotu; INOS
4. Cel projektu (art. 3 ustawy) (wpisa¢ odpowiednig kategorie z ponizszych): A

Badania podstawowe

Badania translacyjne lub stosowane

Badania majace na celu zachowanie gatunku

Badania z zakresu medycyny sadowe;j

moo w>»

Badania zapewniajagce poprawe dobrostanu zwierzagt lub warunkow chowu lub hodowli zwierzat
gospodarskich
F. Badania w celu opracowania i produkcji produktow leczniczych, srodkéw spozywczych, pasz lub innych

substancji lub produktow, lub badan ich jakos$ci, skutecznosci lub bezpieczenstwa stosowania

G. Badania w celu ochrony $rodowiska naturalnego
H. Badania w celu ksztalcenia na poziomie szkolnictwa wyzszego lub szkolenia w celu nabycia lub

doskonalenia kompetencji zawodowych

5. OPIS PLANOWANEGO DOSWIADCZENIA

Babesia microti to wewnatrzerytrocytarny pierwotniak z rodzaju Babesia, ktory jest
czynnikiem etiologicznym babeszjozy u ludzi. Wektorem przenoszacym pasozyta sg kleszcze.
Transmisja B. microti zachodzi rowniez wskutek transfuzji zarazonej krwi. Babeszjoza jako
bezobjawowe, chroniczne zarazenie moze trwac kilka lat 1 stanowi istotne zagrozenie dla osob
z niedoborami odpornosci, u ktoérych czgsto obserwuje si¢ wznowienie ostrej fazy choroby z
fazy chronicznej.

Tlenek azotu odgrywa kluczowa role w przebiegu babeszjozy. Jego wysokie stezenie
obserwuje si¢ w poczatkowej ostrej fazie choroby, gdy wystepuje wysoka parazytemia
zwigzana z intensywnymi podzialami pasozyta, jak roéwniez na etapie zanikania zarazenia i
eliminacji pierwotniaka z organizmu zywiciela. Zwigzek ten jest syntetyzowany przez
makrofagi z udziatem indukowalnej syntazy tlenku azotu [iNOS].

Celem doswiadczenia jest okreslenie roli tlenku azotu w kontrolowaniu przebiegu zarazenia B.
microti u myszy. Uzyskane wyniki pozwola na okreslenie, czy i z jakim skutkiem tlenek azotu
wplywa na eliminacj¢ pierwotniaka z organizmu zywiciela i umozliwia wyjasnienie
pierwotnej przyczyny wznowienia ostrej fazy zarazenia B. microti.



Procedury wykorzystane w do$wiadczeniu polegajg na indukcji zarazenia B. microti poprzez
nastrzyknigcie myszy krwia zawierajaca pierwotniaka, zahamowaniu produkcji tlenku azotu
po podaniu selektywnego inhibitora iINOS, a nastgpnie u$mierceniu myszy w odpowiednim
czasie. Procedury zostaly opracowane w taki sposéb, aby ograniczy¢ bol i dyskomfort
zwierzat do minimum podczas procedury iniekcji krwi oraz inhibitora, jak réwniez podczas
procedury usmiercania. Przewidziany w doswiadczeniu inhibitor iNOS, nie powoduje efektow
niepozadanych badz toksycznych ani trwatego uszkodzenia organizmu u zwierzat
doswiadczalnych.

. LICZBA ORAZ GATUNKI ZWIERZAT PLANOWANYCH DO WYKORZYSTANIA
W DOSWIADCZENIU

Gatunek Liczba
Myszy szczepu C57BI/6 40
Myszy szczepu BALB/c 50

. OPIS UWZGLEDNIENIA ZASAD ZASTAPIENIA, OGRANICZENIA 1
UDOSKONALENIA

U ludzi zarazonych B. microti jest niezmiernie trudno monitorowa¢ przebieg parazytemii i
bada¢ odpowiedz immunologiczng w trakcie choroby. Zaproponowany w do$wiadczeniu
model zwierzecy [myszy - Babesia microti] jest powszechnie wykorzystywany do
prowadzenia badaniach parazytologicznych i immunologicznych w babeszjozie. Model ten nie
moze zosta¢ zastgpiony alternatywnymi metodami badawczymi, ktore nie wymagaja
wykorzystania zwierzat w do$wiadczeniu. Okreslenie roli tlenku azotu w kontrolowaniu
intensywnosci inwazji i regulacji odpowiedzi immunologicznej w babeszjozie jest niemozliwe
w warunkach innych niz in vivo. Liczba myszy wykorzystywanych w do$wiadczeniu zostata
ograniczona do minimum, gwarantujacego osiggniecie celu doswiadczenia i umozliwiajgcego
przeprowadzenie wiarygodnej analizy statystycznej i uzyskanie rzetelnych wynikow.
Doswiadczenia zostang przeprowadzone wedlug wytycznych dotyczacych etyki pracy ze
zwierzgtami. Myszy bedg utrzymywane w warunkach odpowiednich dla gatunku, a
zastosowane procedury zostaty wybrane tak, aby ograniczalty do minimum bol i cierpienie lub
mozliwo$¢ trwalego uszkodzenia organizmu tych zwierzat.



