NIETECHNICZNE STRESZCZENIE DOSWIADCZENIA

1.Tytul projektu: Badanie wptywu komunikacyjnego zanieczyszczenia powietrza na uktad oddechowy |

uktad krazenia
2.Czas trwania projektu: 4 miesigce

3.Stowa kluczowe (maksymalnie 5 stow): PM2,5; PM10; ptyn pecherzykowy; zapalenie; uktad

Sercowo-naczyniowy

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 produktow leczniczych, srodkow 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 spowodowaé u
wykorzystywanych zwierzat, i korzysci, jakie przyniesie ono dla rozwoju nauki i dydaktyki. Maksymalnie 250 stow, tekst
musi by¢ zrozumiaty dla niespecjalisty.

Cel naukowy: Badania podstawowe [BP2] uktad sercowo-naczyniowy; [BP4] uktad oddechowy

Ruch drogowy jest gtownym Zrodtem zanieczyszczenia powietrza w miastach i przy duzych ciagach
komunikacyjnych, co powoduje miliony przedwczesnych zgonéw na calym $wiecie. Zanieczyszczenie
komunikacyjne powietrza to mieszanina gazéw i czastek statych pochodzacych ze spalin, a takze
zuzycia nawierzchni, opon i hamulcow. Szczegolnie interesujace z poznawczego i aplikacyjnego punktu
widzenia sa mechanizmy dziatania na drogi oddechowei naczynia krwiono$ne drobnych fragmentow
pochodzacych ze scieranego oponami samochodowymi asfaltu i nawierzchni betonowych (PM).

Badania chcemy wykona¢ w eksperymencie in vivo na transgenicznych myszach szczepu wsobnego
charakteryzujacych sie niedoborami odpornoscii silnie reagujacymi na czynniki srodowiskowe.




Ekspozycja na dziatanie podanych dogardzielowo PM bedzie kréotkotrwata (24 godziny), a efekt tego
dziatania bedzie analizowany w ptynie pecherzykowym, ptucach, sercu, duzych naczyniach
krwionosnych i mézgu. Wyniki planowanych badan wniosg nowa cenng wiedze w obszarze dotychczas
malo eksplorowanym, a takze bgdg mialy znaczacy walor aplikacyjny, poniewaz dostarczg nowych
informacji dotyczacych materiatow bazowych uzywanych do produkcji asfaltu, ktére pozwolg
zminimalizowaé ryzyko niekorzystnych skutkow zdrowotnych.

Szkody dla zwierzat wynikajace z zaplanowanych czynnos$ci sg ograniczone do dwukrotnego uktucia
igla 1 jednorazowego podania na podstawe jezyka zawiesiny PM, co po 24 godzinach nie manifestuje
si¢ zadnymi objawami klinicznymi oraz u$§miercenia, ktore bedzie wykonane w znieczuleniu ogdlnym
bez wybudzania z narkozy. Wszystkie zaplanowane procedury mieszcza si¢ w kategorii umiarkowanej
dotkliwosci, a w trakcie trwania do§wiadczenia zwierzgta beda miaty zapewnione wymagane dla tego
gatunku warunki §rodowiskowe, staly dostep do paszy i wody pitnej oraz wzbogacone wngtrze klatek
(domki, tunele, materiat do budowy gniazda) i mozliwos$¢ interakcji socjalnych. Bgda pod stala kontrola
lekarza weterynarii.

6. LICZBA ORAZ GATUNKI ZWIERZAT PLANOWANYCH DO WYKORZYSTANIA W
DOSWIADCZENIU

Mysz domowa 60 nieci¢zarnych samic w wieku 5-6 tygodni

7. OPIS UWZGLEDNIENIA ZASAD ZASTAPIENIA, OGRANICZENIA I UDOSKONALENIA!

Przygotowujac projekt badawczy rzetelnie sprawdzitem istniejaca wiedze¢ w zakresie objetym
whnioskiem badawczym w bazach danych: PUBMED; Google Scholar; ScienceDirect; Springer; Web
of Science.

Wykorzystatem nast¢pujace stowa kluczowe:

particulate matter; ultrafine particle; fine particulate matter; road particulate matter; BALF;
inflammation; pulmonary effects; cardiovascular effects.

Na podstawie przeszukania istniejacej literatury stwierdzam, ze nie podejmowano dotychczas badan
dotyczacych dziatania na uktad oddechowy i sercowo-naczyniowy gruboziarnistych PM zawierajacych
rozne komponenty mineralne, jak rowniez mieszaniny réznych PM wczesniej poddanych doktadnej
analizie fizyko-chemicznej. Badania z tego obszaru niezostaty dotychczas opublikowane w literaturze
$wiatowej i maja charakter nowatorski.

Planujac doswiadczenie kierowano si¢ zasada 3R (Replacement, Reduction, Refinement), dbajac o
dobrostan i humanitarne traktowanie zwierzat doswiadczalnych minimalizujgc maksymalnie szkody po
stronie zwierzat (dwukrotny w odstgpie 24 godzin zastrzyk, jednorazowe podanie ptynu na podstawe
jezyka, uSmiercenie w znieczuleniu ogélnym).

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



Replacement (Zastgpienie)

Na etapie planowania projektu badawczego przeszukano bazy danych pod katem metod alternatywnych,
ograniczajacych liczb¢ wykorzystywanych w badaniach zwierzat, badz catkowicie je wykluczajacych.
Stwierdzono, ze nie istniejg odpowiednie modele alternatywne, ktore pozwoliltyby na okreslenie wptywu
PM zar6wno na uktad oddechowy, jak i sercowo-naczyniowy, a biorgc pod uwage ztozono$¢ proceséw
zachodzacych w organizmie oraz wzajemne funkcjonalne, regulacyjne 1 metaboliczne powigzania
istniejgce pomiedzy tymi dwoma ukladami badanie in vivo na odpowiednim modelu zwierzgcym jest
jedynym mozliwym do zastosowania rozwigzaniem. Na obecnym etapie wiedzy nie jest mozliwe
zastgpienie modelu zwierzgcego badaniami in vitro, hodowlami komoérkowymi lub organoidalnymi.

Reduction (Redukcja)

Liczbg planowanych do wykorzystania w eksperymencie myszy ograniczono w poszczeg6dlnych grupach
do poziomu niezb¢dnego do osiagniecia zalozonych celéw badania, a takze zapewniajacego odpowiednia
moc statystyczng testow. Wyliczen liczebnosci dokonano z zastosowaniem programu stuzacego do
wiarygodnego szacowania proby biologicznej biorac pod uwage analize konkretnego analizowanego w
planowanych badaniach parametru. Wedlug tej analizy mniejsza niz proponowana liczba zwierzat nie
pozwolitaby na uzyskanie wiarygodnych statystycznie wynikow.

Refidement (Udoskonalenie)

Planujac badanie z wykorzystaniem zwierzat doswiadczalnych szczegdlny nacisk potozono na
maksymalne ograniczenie szkdd jakie bedg mialy miejsce po stronie zwierzat. Biorgc pod uwage, ze beda
one wykorzystane do badan, a takze niezbedne jest ich uSmiercenie, wszystkie planowane czynnos$ci beda
wykonywane w znieczuleniu ogdlnym. Wybrano najmniej inwazyjna, mato ucigzliwg dla zwierzat
technik¢ podania do uktadu oddechowego zawiesiny czastek stalych (podanie dogardzielowe w
znieczuleniu ogdlnym). Nalezy dodaé, Zze podana zawiesina PM nie powoduje w krotkim czasie narazenia
na jej dziatanie (24 godziny) zadnych objawoéw klinicznych ani dyskomfortu zwierzecia. Procedura
usmiercania bez wybudzania z narkozy ograniczy do minimum stres i cierpienie oraz catkowicie
uniemozliwi odczuwanie bolu przez zwierzeta.

Wykorzystywane zwierzgta beda utrzymywane w warunkach §rodowiskowych odpowiednich dla ich
gatunku, w rezimie obowigzujgcym przy uzyciu zwierzat genetycznie modyfikowanych w pomieszczeniu
odizolowanym od innych zwierzat. Klatki bytowe, w ktérych beda przebywaly myszy sa wyposazone w
rozne wzbogacenia (domki, tunele, material do budowy gniazda), a ponadto umozliwiajg interakcje
socjalne, poniewaz w kazdej klatce bedzie przebywaé po 5 zwierzat. Wszelkie manipulacje ze
zwierzetami beda wykonywane przez doswiadczony personel, ktory ma wieloletnig praktyke w
czynno$ciach zwigzanych w wykonywaniem eksperymentoéw na modelach zwierzecych.

Przewidywane korzysci dla nauki, jakie wynikng z planowanych badan to poznanie mechanizmow
dziatania komunikacyjnych zanieczyszczen powietrza, w tym drobnych fragmentow pochodzacych ze
$cieranego oponami samochodowymi asfaltu 1 nawierzchni betonowych, na uktad oddechowy i1 uktad
krazenia. W takim aspekcie zagadnienia te nie byly dotychczas badane, a zagadnienie wptywu
zanieczyszczen powietrza na organizm jest w dzisiejszych czasach problemem szczegdlnie istotnym ze
wzgledu na szybko rosngcy wzrost tych zanieczyszczen i rOwnolegle narastajacy wzrost zachorowan na
schorzenia uktadu oddechowego i krazenia.

8. Projekt jest objety ocena retrospektywna?
TAK - na podstawie art. 53 ust. 1 ustawy
TAK - na podstawie art. 53 ust. 3 ustawy
I NIE

2 Wypetnia wtaéciwa lokalna komisja etyczna ds. do$wiadczen na zwierzetach. Nalezy zaznaczy¢ wtaéciwe pole



