NIETECHNICZNE STRESZCZENIE DOSWIADCZENIA

1. Tytut projektu: ,,Badanie biologicznej aktywnos$ci i ocena farmakokinetyki pochodnej biatka FGF1 u szczurow
cukrzycowych ZDF”

2. Czas trwania projektu: 01.05.2020 — 31.12.2020

3. Stowa kluczowe: FGF1 (ang. fibroblast growth factorl, pol. czynnik wzrostu fibroblastow), cukrzyca typu 2,
analogi biatka FGF1

4. Cel projektu (art. 3 ustawy): kategoria B, badania translacyjne lub stosowane, rodzaj: zaburzenia ukladu

wewnatrzwydzielniczego lub zaburzenia metabolizmu u cztowieka.

5. OPIS PLANOWANEGO DOSWIADCZENIA

Nalezy okresli¢ cel naukowy lub edukacyjny doswiadczenia, w tym przewidywane szkody, jakie moze ono spowodowac u wykorzystywanych zwierzat, i
korzy$ci, jakie przyniesie ono dla rozwoju nauki i dydaktyki. Maksymalnie 250 stow, tekst musi by¢ zrozumiaty dla niespecjalisty.

Glownym celem planowanego badania jest pozyskanie danych na temat efektywnosci dziatania i
wyznaczenie profilu farmakokinetycznego dla testowanego wariantu biatka FGF1 na drugim gatunku zwierzgcia
(szczurzy model cukrzycy typu 2), co pozwoli na wybor odpowiedniej dawki i czestotliwosci dawkowania przed
przekazaniem czasteczki do kolejnego etapu badan przedklinicznych. Realizacja projektu niesie szans¢ na
wprowadzenie nowej, skutecznej terapii opartej o analogii biatka FGF1. Jedng z przyczyn cukrzycy jest
pojawiajaca si¢ w tkankach obwodowych insulinoopornos¢, ktora powoduje, iz pomimo obecnosci insuliny we
krwi, tkanki nie odpowiadaja na nig prawidtowo. Wykazano, ze wytaczenie genu Fgfl powoduje pojawienie si¢
oporno$ci na insuling i rozwinigcie cukrzycy. Z prowadzonych badan wynika, ze zastosowanie analogéw biatka
FGF1 wplywa na istotny wzrost transportu glukozy do komorek oraz uwrazliwienie komoérek na insuling.
Opisywane w niniejszym wniosku doswiadczenie zaplanowane zostalo na 49 samcach szczura cukrzycowego
ZDF (ang. Zucker Diabetic Fatty). Zwierzetom zostanie podana podskornie jednorazowa dawka biatka/pochodnej
FGF1, a nastgpnie w wybranych punktach czasowych szczurom pobrana zostanie kropla krwi z zyly ogonowej na
pasek glukometru, celem oceny poziomu stezenia glukozy. Po uptywie 1 tygodnia szczury otrzymajga druga
dawke biatka — tym razem w celu wyznaczenia profilu farmakokinetycznego. Krew do badan
farmakokinetycznych zostanie pobrana z ogona w wyznaczonych punktach czasowych. Po przeprowadzeniu

procedury zwierzgta zostang usmiercone, a ich tkanki pozyskane do dalszych analiz.




6. LICZBA ORAZ GATUNKI ZWIERZAT PLANOWANYCH DO WYKORZYSTANIA W
DOSWIADCZENIU

49 osobnikoéw — Szczur wedrowny (Rattus norvegicus), szczep wsobny ZDF (ang. Zucker Diabetic Fatty)

7. OPIS UWZGLEDNIENIA ZASAD ZASTAPIENIA, OGRANICZENIA | UDOSKONALENIA!

Zasada ograniczenia liczby wykorzystanych zwierzat do minimum zostata spelniona poprzez wybodr
gatunku zwierzecia laboratoryjnego nalezacego do szczepu wsobnego, ktorego cecha jest jednorodnosc
genetyczna osobnikow i powtarzalnos$¢ uzyskiwanych wynikow w obrebie badanej grupy. Rowniez prowadzenie
badan w sprawdzonym osrodku, ktory posiada wieloletnie do$wiadczenie w przeprowadzaniu tego typu
doswiadczen oraz wysoko wykwalifikowang kadre, pozwoli unikna¢ niespodziewanych upadkow zwierzat w
trakcie eksperymentu i strat materiatu.

Zasada zastgpienia badan na zwierzetach metodami bez ich udziatu nie jest w tym przypadku do konca
mozliwa. Nie istnieja modele in vitro odwzorowujace ztozonos¢ proceséw, ktorym podlegaja testowane
substancje w zywym organizmie. Biorac pod uwage, ze badane preparaty w zamy$le maja by¢ lekami
podawanymi ludziom, wymodg przeprowadzenia serii eksperymentdw na zwierzgtach, zanim poda si¢ je ludziom,
jest niezbedny. Przed przystapieniem do badan na zwierzgtach przeprowadzono szereg badan in vitro oraz
badania efektywnosci przeciwcukrzycowej in vivo (opisane szczegdtowo w pkt 9 wniosku), w wyniku ktorych
wyselekcjonowano najlepszego kandydata do dalszych badan przedklinicznych.

Zasada doskonalenia badan na zwierzgtach zostata spetniona m.in. poprzez podnoszenie kwalifikacji
personelu zwierzgtarni - pracownicy stale przechodza szkolenia merytoryczne i1 praktyczne doskonalace
umiejetnosci i wiedze z zakresu prowadzenia badan in vivo. Poza tym zwierzeta beda miaty zapewniony, zgodnie
z wytycznymi Dyrektywy Parlamentu Europejskiego i Rady 2010/63/UE oraz nowej Ustawy z dn. 15 stycznia
2015r, wysoki standard zycia, odpowiednie warunki bytowe i urozmaicone srodowisko chronigce przed nuda
(papierowe rolki stuzace do zabawy i jako schronienie). Warunki do$wiadczenia m.in. objgtosci podawanych
substancji oraz ilo$¢ pobieranej krwi zostaly dobrane zgodnie z dobrg praktyka prowadzenia badan na

zwierzgtach, odpowiednio do gatunku zwierzecia, by zminimalizowa¢ do minimum stres zwierzecia.

8. Projekt jest objety oceng retrospektywna?

O TAK - na podstawie art. 53 ust. 1 ustawy
0 TAK - na podstawie art. 53 ust. 3 ustawy
[ NIE

1 Przy wypetnianiu wzorowac sie na instrukcji wypetniania wniosku W1 punkt. 8
2 Wypetnia wtasciwa lokalna komisja etyczna ds. doswiadczen na zwierzetach. Nalezy zaznaczy¢ wtasciwe pole




