NIETECHNICZNE STRESZCZENIE DOSWIADCZENIA

1.Tytet projektu  BADANIE USTALAJACE ZAKRES DAWEK DLA BADANIA
TOKSYCZNOSCI ROZWOJU PRZEDPORODOWEGO NA KROLIKACH WEDLUG
WYTYCZNEJ OECD 414/ METODY UE B.31 DLA ZWIAZKU O NAZWIE EC313

2.Czas trwania projektu: trzy lata

3.Stowa kluczowe (maksymalnie 5 stéw): dobdr dawek, toksycznodé rozwoju przedporodowego, kroliki
4.Cel projektu (art. 3 ustawy) (wpisa¢ odpowiednia kategorie z ponizszych): B

A. Badania podstawowe

B. Badania translacyjne lub stosowane

C. Badania majace na celuy 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 produkeji produktéw leczniczych, Srodkéw spozywezych, pasz lub innych substangji lub
produktéw, lub badaf ich jakosci, skutecznodci lub bezpisczefistwa stosowania

G. Badania w celu ochrony érodowiska naturalnego

H. Badania w cclu ksztalcenia na poziomie szkolnictwa wyzszego lub szkolenia w celu nabycia lub doskonalenia

kompetencji zawodowych

5. OPIS PLANOWANEGO DOSWIADCZENIA

Nalezy okreslié cel nmaukowy lub edukacyjny doswiadczenia, w tym przewidywane szkody, jakie moze ono spowodowac u
wykorzystywanych zwierzat, i korzydci, jakie przyniesie ono dla rozwoju nauki i dydaktyki. Maksymalnie 250 stdw, tekst
musi by¢ zrozumiaty dla niespecjalisty. '

W ramach zgloszonego wniosku badany bedzie wplyw produktu leczniczego EC313 na rozwdj
przedporodowy krolikéw i bedzie to badanie wstgpne, ktdrego celem jest prawidlowy dobdr dawek dla
whasciwego (gléwnego) badania toksyczno$ci rozwoju przedporodowego u krolikow, Badanie to
wchodzi w sklad projektu ,,Rozwoj selektywnej terapii endometriozy opartej na mesoprogestagenach”,
ktéry ma na celu rozwdj nowego mesoprogestagenu EC313. Docelowo bgdzie on wykorzystywany w
terapii endometriozy. Choroba ta wiaze si¢ z obecnoscia funkcjonalnej tkanki endometrium ($luzdwki
macicy) poza macicg i moze manifestowaé sie silnymi bolami miesigczkowymi, dysfunkcjami
seksualnymi (zwigzanymi z silnymi dolegliwosciami bélowymi), niecyklicznymi bélami miednicy oraz

3 1




obnizong plodnoscig. Choroba ta dotyka 167 milionéw kobiet rocznie. U 60% kobiet z bolami
miesigczkowymi i 30% kobiet z obnizona plodnoscia diagnozuje si¢ endometrioze, ktéra jest przyczyna
znacznego pogorszenia jakosei zycia, generujac jednoczesnie wysokie koszty medyczne i spoleczne.
EC313 jest pierwszym tego typu zwigzkiem (mesoprogestagenem), ktéry dzieki wiasciwosciom
farmakologicznym nie powi‘hien powodowad wystgpowania objawdw niepozadanych wywolywanych
przez dotychczas stosowane leki, t.j. hiperplazji endometrium, ryzyka krwawien, indukowania aborcji.
Zastapienie niektérych grup chemicznych poprawia profil bezpieczehstwa wzgledem stosowanych
obecnie lekow i daje nadzieje na zatrzymanie rozwoju choroby.

Celem badania jest dostarczenie informacji o potencjalnym wplywie EC313 podawanego cigzarnym
samicom kroélika na rozwdéj prenatalny ptodéw i ustalenie dawek do wlasciwego badania toksycznodci
rozwoju przedporodowego na krélikach. Prawidlowe ustalenie dawek jest bardzo istotne zaréwno z
punktu widzenia dobrostanu zwierzat — umozliwia wyeliminowanie w badaniu wlasciwym (gléwnym)
zbyt wysokich dawek poi;vodujqcych ich dmiertelnoéé 1 cierpienie, jak i z punktu widzenie
prawidtowego przebiegu eksperymentu — umozliwia uniknigcie zbyt miskich dawek, ktérych
zastosowanie nie wniesie istotnych informacji 2z przeprowadzonego eksperymentu. Badanie

przeprowadzone bedzie wedhug Wytyczne] OECD nr 414 (2001) / Metody UE B.31.

6. LICZBA ORAZ GATUNKI ZWIERZAT PLANOWANYCH DO WYKORZYSTANIA W
DOSWIADCZENIU

W doswiadezeniu wykorzystanych bedzie maksymalnie 378 krélikéw europejskich (Oryctolagus

cuniculus).

7. OPIS UWZGLEDNIENIA ZASAD ZASTAPIENIA, OGRANICZENIA I UDOSKONALENIA'

Przygotowujac projekt badawczy, sprawdzono dostgpng wiedzg w zakresie objetym wnioskiem
badawczym, w bazach danych: PUBMED,; ScienceDirect 1 Web of Science (JCR). Na podstawie
przeszukania istniejacej literatury, stwierdzono brak danych dotyczacych toksyczno$ei rozwoju

przedporodowego EC313.

Zasada zastapienia.

* Przy wypetnianiu wzorowaé ste na instrukcji wypetniania wniosku W1 punkt. 8
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Zasada zastapienia.
Badanie zgloszone w ramach wniosku przeprowadzone zostanie na zwierzetach, poniewaz brak jest
uznanych metod alternatywnych do ww. badania, na podstawie ktérych mozna uzyskaé dane dotyczace

toksycznoéei materiatu badariego i jego wptywu na rozwdj przedporodowy.

Zasada ograniczenia

Liczba zwierzat wykorzystanych w badaniu wstepnym stanowi minimum statystyczne i zarazem jest
wystarczajgca dla rtealizacji celu badania, jakim jest ustalenie dawek dla badania wlasciwego
(gtéwnego) i jest zgodna z zatwierdzona migdzynarodowa Wytyczna OECD nr 414 / Metodg UE B.31.
Przy projektowaniu badania uwzglgdniono udzial minimalnej liczby zwierzat z jednoczesnym
uwzglednieniem celéw badania i wiarygodnodci uzyskanych wynikéw. Liczba zwierzat wykorzystanych
w badaniu wynika z zastosowania standardowej metody badawczej oraz doswiadczenia jednostki

badawcze] w przeprowadza:ﬁﬁ tego rodzaju badan.

Zasada udoskonalenia
| Zwierzeta bedg utrzymywane w warunkach odpowiednich dla ich gatunku, z elementami
wzbogacajacymi Srodowisko w celu poprawy ich dobrostanu. Zastosowane w do§wiadczeniu czynnosct
zmniejsza do minimum bol, cierpienie, dystres i trwale uszkodzenie organizmu u zwierzgt
doswiadezalnych. Ze wzgledu na trudng do przewidzenia reakcj¢ zwierzat na material badany, w trakcie
badania prowadzone bedg codzienne obserwacje kliniczne zwierzat przez wykwalifikowany personel, w
tym przez lekarzy weterynatii. Intensywna obserwacja zwierzat pozwoli na stale monitorowanie ich
stanu zdrowia, a w przypadku stwierdzenia u zwierzecia oznak silnego cierpienia i bélu, zastosowane

zostanie humanitarne zakonczenie procedury, co uwzglednia zgltoszony projekt.

8. Projekt jest objety ocena retrospektywna®
}Ef TAK - na podstawqie art. 53 ust. 1 ustawy
O  TAK - napodstawie art. 53 ust. 3 ustawy
O NIE |

¢ Wypetnia wlasciwa lokalna komisja etyczna ds. doéwiadezen na zwierzetach. Nalezy zaznaczy¢ wiasciwe pole.
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