NIETECHNICZNE STRESZCZENIE DOSWIADCZENIA

1.Tytut projektu: ,, Wphw procesu starzenia matczynego na poziom TERRA w oocytach”
2.Czas trwania projektu 24. 09.2019.- 24.11.2019

3.Stowa kluczowe (maksymalnie 5 stow) TERRA, aging, embryonic development

4.Cel projektu (art. 3 ustawy) (wpisa¢ odpowiednig kategori¢ 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 produktéw leczniczych, srodkéw 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 spowodowaé u
wykorzystywanych zwierzat, i korzysci, jakie przyniesie ono dla rozwoju nauki i dydaktyki. Maksymalnie 250 stow, tekst
musi by¢ zrozumiaty dla niespecjalisty.

Celem doswiadczenia jest sprawdzenie czy proces starzenia wplywa na ekspresje powtdrzen
telomerycznego RNA (ang. telomeric repeat RNA- TERRA) oocytow (komorki jajowe) otrzymanych od
dawczyn w réoznym wieku (ang. maternal aging model). Proces starzenia matczynego (ang. maternal
aging) charakteryzuje si¢ skracaniem telomerow (ang. telomere shortening). Kluczowa rola TERRA jest
regulowanie biologii telomeréw oraz aktywnosci telomerazy. Do tej pory nie przeprowadzono badan
nad znaczeniem TERRA z uwzglednieniem wieku dawczyn oocytow. Samice myszy domowej (Mus
musculus) szczepu C57BL/6J beda karmione dietg standardowsa, i myszom w wieku 6 miesigcy (n=6),
12 miesigcy (n=6) lub 2 lat (n=6) zostang podane odpowiednie hormony w celu wywotania
superowulacji (protokét stymulacji hormonalnej trwa 48 godzin). Nastepnie, 12 godzin po ostatniej
iniekcji hormonu, myszy zostana humanitarnie u$miercone, i z ukladu rozrodczego zostang pobrane

dojrzale oocyty w metafazie II (procedura 1). Celem do$wiadczenia (kategoria A- badania podstawowe,



uktad moczowo-piciowy i rozrodczy) bedzie zbadanie ekspresji TERRA metodg RNA-FISH i

wizualizacja w mikroskopie konfokalnym.

6. LICZBA ORAZ GATUNKI ZWIERZAT PLANOWANYCH DO WYKORZYSTANIA W
DOSWIADCZENIU

Mus musculus; szczep C57BL/6J, samice, n=18.

7. OPIS UWZGLEDNIENIA ZASAD ZASTAPIENIA, OGRANICZENIA | UDOSKONALENIA?

Przygotowujac projekt badawczy, sprawdzilem istniejaca wiedz¢ w zakresie objetym wnioskiem
badawczym, w bazach danych: EBSCO; PUBMED; Google Scholar; AGRICOLA; ScienceDirect; Web
of Science (JCR).

Wykorzystatem stowa kluczowe:
Maternal aging/ ovary/ TERRA/oocytes

Na podstawie istniejacej literatury stwierdzam, ze na chwile obecng nie ma wystarczajacej wiedzy na
temat wptywu wieku dawczyn oocytow na poziomu TERRA. Zastosowany model badawczy pozwoli
zrozumie¢ jak TERRA moze istotnie ograniczy¢ funkcje rozrodcze samic oraz jak uczestniczy w
procesie  skrocenia telomerow. Wykorzystanie metod biologii molekularnej oraz analiz
bioinformatycznych pozwoli na ocenienie/poroOwnanie stopnia zaburzen wynikajacych z powodu

podwyzszonego wieku dawczyn komoérek jajowych na oocyty.

Nagromadzony material badawczy pozwoli na stwierdzenie, czy wiek i TERRA ma wptyw na dtugos¢

telomeréw oocytow w jajnikach myszy C57BL/6J.

Brak jest wystarczajacych danych dotyczacych, roli wieku na ekspresje TERRA w oocytach.

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




Uzyskanie danych z proponowanego projektu pozwoli na:
A) oszacowanie kluczowych czynnikéw bioracych udziat w procesie starzenia oocytow

B) rozwinigcie teoretyczne/poznawcze istniejgcej wiedzy w kierunku opracowania biomarkera
nieptodnosci wynikajacej m.in. na wiek dawczyni.

C) zastosowanie uzyskanej wiedzy polegajace na uswiadomieniu spoteczenstwa, ze podwyzszony
wiek matczyny moze by¢ jednym z czynnikow wplywajacych na ptodnos¢.

Zgodnie z art. 4 Dyrektywy 2010/63/EU oraz art. 5 ustawy z dnia 15 stycznia 2015r. o ochronie zwierzat
wykorzystanych do celow naukowych lub edukacyjnych zastosowano zasade 3R (Reduction,
Replacement, Refinement).

Zgodnie z zasadg zmniejszenia (Reduction):

- zgodnie z obliczeniami statystycznymi i przy uzyciu odpowiednich formul matematycznych aby
zminimalizowa¢ liczbe n, liczba myszy na jedng grupe wiekowa zostata okreslona z wynikiem n=6,
wiec ta liczba jest minimalnie potrzebna aby uzyskaé statystyczne znaczace wyniki, dlatego w sumie na
wszystkie 3 grupy wiekowe wychodzi n=18.

Zgodnie z zasadg zastgpienia (Replacement):

- przed przystapieniem do badan in vivo zostaty przeprowadzone wstgpne badania in vitro ktore
wykazaly, ze poziom TERRA jest zréznicowany w roznych stopniach wczesnego rozwoju
embriologicznego, ale warunki in vivo s3 niezbgdne i1 nie zastgpione aby otrzymacé wiarygodna
odpowiedz biologiczna.

Zgodnie z zasada udoskonalenia (Refinement):

- opracowano seri¢ procedur i czynno$ci, ktdre przynoszac zaktadany efekt badawczy przysporza
zwierze¢tom jak najmniej stresu i cierpienia;

- zwierzgta beda utrzymywane w kontrolowanych warunkach srodowiskowych ze statym dostepem do
wody i paszy;

- wszelkie czynno$ci zwigzane z anestezj3 1 humanitarnym u$mierceniem beda wykonywane zgodnie z
przyjetymi zasadami obowigzujacej dyrektywy 2010/63/EU.




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

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



