NIETECHNICZNE STRESZCZENIE DOSWIADCZENIA

1.Tytut projekt: Ocena dzialania przeciwzapalnego masla Ghee z colostrum w mysim modelu
ostrego zapalenia trzustki.

2.Czas trwania projektu: 01.08.2020 — 31.12.2021

3.Stowa kluczowe (maksymalnie 5 stow) ostre zapalenie trzustki, mysi model zapalenia trzustki,
maslo Ghee, colostrum

4.Cel projektu (art. 3 ustawy) (wpisa¢ odpowiednia kategori¢ z ponizszych) A. Badania podstawowe —
PBS - uklad zoladkowo-jelitowy z uwzglednieniem watroby

A. Badania podstawowe

B. Badania translacyjne lub stosowane

C. Badania majace na celu zachowanie gatunku

D. Badania z zakresu medycyny sadowej

E. Badania zapewniajace poprawe dobrostanu zwierzat lub warunkéw chowu lub hodowli zwierzat gospodarskich

F. Badania w celu opracowania i produkcji produktow leczniczych, srodkdw 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

Nalezy okresli¢ cel naukowy lub edukacyjny doswiadczenia, 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.

Ostre zapalenie trzustki rozpoznaje si¢ kazdego roku u kilku do kilkunastu oséb na sto tysiecy
mieszkancow. Trzustka to jednoczes$nie gruczot dokrewny — produkuje hormony regulujace poziom
glukozy we krwi (m.in. insuling), oraz trawienny — stanowi zrodto enzymoéw umozliwiajacych trawienie
sktadnikow pokarmowych. Dtugotrwale uposledzenie funkcji trzustki moze prowadzi¢ do postgpujacego
niedozywienia organizmu, a takze do rozwoju innych choréb, np. cukrzycy. Problemem jest fakt, ze
czasem dopiero znaczne uszkodzenie trzustki moze dawac jakiekolwiek objawy.

Leczenie ostrego zapalenia trzustki jest ograniczone i przebiega w warunkach szpitalnych, czgsto na
oddziale intensywnej terapii. Pacjent przechodzi na bardzo $cista diet¢ lub na glodéwke (aby odcigzy¢
trzustke) 1 otrzymuje silne srodki przeciwbolowe. Nastepnie w zalezno$ci od typu zapalenia wprowadza
si¢ odzywianie doustne lub dojelitowe. Stosowana jest tez antybiotykoterapia $§rodkami o szerokim
spektrum dzialania, aby zapobiec zakazeniu martwicy trzustki. W niektorych skrajnych przypadkach,
gdy leczenie objawowe nie przynosi efektow, niezbedne staje si¢ skomplikowane leczenie operacyjne.
Bywa, ze reakcja zapalna ma bardzo silny charakter i doprowadza do uogoélnionej reakcji zapalnej
organizmu i niewydolnosci wielonarzadowej, ktéra objawowo przypomina seps¢. Konsekwencjami
mogg tez by¢: niewydolnos¢ oddechowa czy niewydolno$¢ nerek.

Dotychczasowe badania masta Ghee z colostrum wykazaty jego wtasciwosci immunomodulujace, ktére
moga okazac si¢ kluczowe rowniez w przypadku leczenia OZT.

Celem badan bedzie okreslenie skuteczno$ci dziatania masta Ghee z colostrum w OZT. Wyniki badan




naukowych moga przyczyni¢ si¢ do stworzenia i scharakteryzowania bezpiecznego terapeutyku, ktory
nie wykazuje efektow ubocznych, a bedzie rownie skuteczny jak leki konwencjonalne w leczeniu
ostrego zapalenia trzustki.

6. LICZBA ORAZ GATUNKI ZWIERZAT PLANOWANYCH DO WYKORZYSTANIA W
DOSWIADCZENIU

108 myszy domowych (Mus musculus) szczepu C57BL/6J

7. OPIS UWZGLEDNIENIA ZASAD ZASTAPIENIA, OGRANICZENIA I UDOSKONALENIA'

Przygotowujac projekt badawczy, zweryfikowatem istniejacg wiedze w zakresie objetym wnioskiem
badawczym, w bazach danych:

_x_EBSCO; x PUBMED; x Google Scholar; X ScienceDirect; x Web of Science (JCR);
Wykorzystatem stowa kluczowe:

Ostre zapalenie trzustki, model zwierzecy ostrego zapalenia trzustki, masto Ghee, colostrum
Zastapienie:

Po zapoznaniu si¢ z istniejaca literaturg stwierdzam, ze zbadanie wplywu leczniczego masta Ghee z
colostrum wymaga badan z uzyciem organizmie zywym. Ponadto uktad pokarmowy myszy posiada
podobna budowe¢ anatomiczng i fizjologie do uktadu pokarmowego czlowieka. Uzycie myszy pozwoli
zatem na najlepsze odwzorowanie choroby u cztowieka; jednoczesnie opisane procedury nie moga
zosta¢ zastgpione przez badania z uzyciem linii komoérkowych, a zwierzeta kregowe nie moga zostaé
zastgpione innym modelem. Z uwagi na brak danych klinicznych na temat bezpieczenstwa stosowania
danego zwiazku u ludzi, badania na ochotnicach bytby niedopuszczalne. Podsumowujac, nie istnieje inna
zadowalajagca z naukowego punktu widzenia metoda, w ktorej nie uzywane bylyby zwierzeta
laboratoryjne mogaca dostarczy¢ wiarygodnych wynikow.

Ograniczenie:

Na podstawie istniejacej literatury i zgodnie z analizg statystyczng liczba zwierzat laboratoryjnych uzyta
w tym projekcie zostata ograniczona do niezbednego minimum. W ramach tego projektu tak dobrano
gatunek i szczep zwierzat laboratoryjnych oraz model ostrego zapalenia trzustki indukowanego poprzez
podanie dootrzewnowo L-argininy, aby zapewni¢ jak najwigkszg powtarzalnos¢ wynikow. Wybrany
model choroby jest relatywnie prosty w poréwnaniu do innych dostepnych w literaturze, nie wymaga
przeprowadzania skomplikowanych zabiegéw chirurgicznych lub wielokrotnych podan substancji. Co
wazne, wybrany do badan model cechuje niska $miertelno$¢ (~13%), dzigki czemu ilo$¢ zwierzat jest
zredukowana do absolutnego minimum jednoczes$nie zachowujac mozliwo$¢ uzyskania wynikow istotnie
statystycznych.

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




Udoskonalenie:

Podania dozoladkowe oraz dootrzewnowe sa wykonywane rutynowo przez wykwalifikowanych badaczy
majacych wieloletnie do§wiadczenie w pracy ze zwierzetami. Objetos¢ stosowanych substancji zostala
ustalona na podstawie danych literaturowych, opublikowanych w renomowanych czasopismach o
zasiggu miedzynarodowym oraz do$wiadczenia eksperymentatorow z badan in vitro. Wybrana objetos¢
stosowana w podaniach nie spowoduje nadmiernego rozdecia zotadka, jelit czy jamy brzusznej u myszy
domowej (Mus musculus) szczepu C57B1/6J i tym samym dodatkowego cierpienia. Sonda dozotagdkowa
zakonczona jest ,,na tepo”, dzieki temu nie powoduje urazéw mechanicznych jamy ustnej, gardla i
przetyku zwierzecia podczas wykonywania podania. Samce myszy domowej przebywajac w wigkszej
ilosci w klatkach przez dhugi czas moga wykazywac agresje w stosunku do innych myszy. Wybrany do
badan szczep (C57BL/6J) myszy domowej cechuje wzglednie niska agresywnos¢ wewnatrz klatkowa,
tym samym dotozono wszelkich staran, aby myszy doznaty jak najmniejszego cierpienia oczekujac na
eksperyment (Lidster, K., Owen, K., Browne, W.J. et al. Cage aggression in group-housed laboratory
male mice: an international data crowdsourcing project. Sci Rep 9, 15211 (2019).
https://doi.org/10.1038/s41598-019-51674-z)

Dodatkowo zwierzgta laboratoryjne przebywaja w odpowiednich klatkach wzbogaconych o papierowa
rolke pozwalajaca na obnizenie poziomu stresu zwierzat. Mysi model ostrego zapalenia trzustki zostat
tak wybrany, aby dostarczy¢ jak najmniejszych cierpien dla zwierzat. Planowane eksperymenty sa
krotkie (3 dni) oraz w ich obrebie wykonuje si¢ mato dotkliwych czynnosci (5 podan dozotadkowych lub
5 podan dootrzewnowych).

Niestety, podczas wykonywanych procedur nie jest mozliwe zastosowania srodkow znieczulajacych (np.
izofluran) i/lub przeciwbdlowych (np. opioidy), gdyz uznano, ze moglyby one wplynaé na przebieg
procedur, a uzyskane wyniki moglyby by¢ nierzetelne. Wynika to z przeciwzapalnych witasciwosci
anestetykow (Bjorck S et al., Dig Dis Sci. 1997 Apr;42(4):824-32; Arlander E et al, Aliment Pharmacol
Ther. 1996 Feb;10(1):73-81; Chiang N et al, PLoS One. 2008 Apr 2;3(4):c1879. doi:
10.1371/journal.pone.0001879) i analgetykow (Jirkof P, Lab Anim (NY). 2017 Mar 22;46(4):123-128.
doi: 10.1038/laban.1216; Docherty MJ et al., Gastroenterol Hepatol (N Y). 2011 Sep;7(9):592-601).

8. PROJEKT OBJETY JEST OCENA RETROSPEKTYWNA?
X TAK - na podstawie art. 53 ust. 1 ustawy
TAK - na podstawie art. 53 ust. 3 ustawy
NIE

2 . ;. _— . ., . . , ;.
Wypetnia wiasciwa lokalna komisja etyczna ds. doswiadczen na zwierzetach. Nalezy zaznaczy¢ wiasciwe pole.




