NIETECHNICZNE STRESZCZENIE DOSWIADCZENIA

1.Tytut projektu: Badanie rozwoju, dojrzewania 1 potencjatu rozwojowego oocytu myszy z
mutacja w genie _

2.Czas trwania projektu 1 rok
3.Stowa kluczowe (maksymalnie 5 stow): oocyt, owulacja, bezptodnos¢, zaptodnienie in vitro,

4.Cel projektu (art. 3 ustawy) (wpisa¢ odpowiednig kategori¢ z ponizszych) A. Badania podstawowe

. Badania podstawowe

. Badania translacyjne lub stosowane
. Badania majace na celu zachowanie gatunku
. Badania z zakresu medycyny sadowej

. Badania zapewniajace poprawe dobrostanu zwierzat lub warunkow chowu lub hodowli zwierzat gospodarskich

mm O O W >

. Badania w celu opracowania i produkcji produktow leczniczych, srodkow spozywczych, pasz lub innych substancji lub

produktow, lub badan ich jakosci, skutecznosci lub bezpieczenstwa stosowania

o

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

Celem projektu jest identyfikacja podtoza bezptodnosci myszy z mutacjg w badanym genie.

Gen ten koduje biatko cytoplazmatycznym petnigce istotng role w biologii RNA. Dotychczas biatko to
badane byto jedynie w liniach komérkowych.

Okreslilismy, ze samice z homozygotyczng mutacjg sg bezptodne. Nie rodzg one mitodych ani nie
dochodzi do nich do rozwoju cigzy do jakiegokolwiek etapu. Przyczyng takiej bezptodnosci jest
najczesciej zaburzenie powstawania zdrowych gamet. Proponowane doswiadczenie ma na celu
okreslenie, czy bezptodnos¢ jest efektem defektow w biologii oocytu lub zaburzeniem procesu owulaciji
gamet.

W tym celu samice z mutacjg zostang poddane stymulacji dwoma hormonami: pierwszym stymulujgcym
wzrost oocytdow w jajniku oraz drugim wywotujgcym owulacje. Dzieki temu sprawdzimy zaréwno




poprawnos¢é wzrostu oocytdéw jak i mozliwos¢é owulowania przez mysz zdrowych gamet. W przypadku
uzyskania zdrowych oocytoéw poddamy je procedurze zaptodnienia in vitro by sprawdzi¢ ich zdolno$¢ do
zaptodnienia oraz podtrzymania dalszego rozwoju. Otrzymane zarodki bedg hodowane in vitro a
nastepnie transferowana do drég rodnych samic-biorczyn. Dzieki tym doswiadczeniom otrzymamy peten
obraz procesu produkcji gamet, ich owulacji oraz dalszego rozwoju i okredlimy moment, w ktérym
dochodzi do jego zaburzenia u samic z badang mutacja.

Do przeprowadzenia doswiadczenia konieczne beda trzy procedury:

1. wykonanie dwoch iniekcji dootrzewnowych hormonow w odstepie 48h w celu stymulacji wzrostu
oocytow i owulacji

2. operacyjny transfer stworzonych uzyskanych zarodkéw do drég rodnych samic-biorczyn

6. LICZBA ORAZ GATUNKI ZWIERZAT PLANOWANYCH DO WYKORZYSTANIA W
DOSWIADCZENIU

Mus musculus:
- mieszance mi¢dzyszczepowe (mutacja homozygotyczna) (C57BL/6/TarxCBA/Tar) — 10 samic
- F1(C57BL/6/TarxCBA/Tar) — 10 samic

- mieszance migdzyszczepowe (bez mutacji) (C57BL/6/TarxCBA/Tar) — 10 myszy

7. OPIS UWZGLEDNIENIA ZASAD ZASTAPIENIA, OGRANICZENIA I UDOSKONALENIA?

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




Przygotowujac projekt badawczy, sprawdzilam/sprawdzilem istniejaca wiedz¢ w zakresie objetym
whnioskiem badawczym, w bazach danych:

PubMed, Google Scholar, ScienceDirect, Ebsco
Wykorzystatam/em stowa kluczowe: (nazwa badanego genu), oocyte development, ovulation, fertility

Na podstawie przeszukania istniejacej literatury, stwierdzam ze:

Nagromadzony material badawczy pozwala na stwierdzenie, ze: JesteSmy jedynym zespolem, ktory
wyprowadzit lini¢ myszy transgenicznych z mutacja w badanym genie i jako jedyny podjat probe okreslenia roli
tego genu w organizmie myszy.

Brak jest danych dotyczacych wptywu badanej mutacji na ptodnos¢ myszy Uzyskanie
danych z proponowanego projektu pozwoli na:

a. Rozwinigcie teoretyczne/poznawcze istniejacej wiedzy w kierunku: Znany jest molekularny mechanizm
dziatania badanego bialka i jego rola w komorce. Jednak wiedza ta nie moze by¢ przelozona bezposrednio na
caty organizm. Wyprowadzenie transgenicznej linii myszy z ta mutacja pozwolito nam na stwierdzenie, ze biatko
to jest niezbedne dla ptodnosci samic. Dalsze doswiadczenia maja na celu okreslenie zrodta bezptodnosci i
opisanie mechanizmu jaki za nig stoi.

b. Zastosowanie uzyskanej wiedzy polegajacej na: wyniki uzyskane w proponowanym do$wiadczeniu
pozwola na ocen¢ mozliwosci zapobiegania lub odwrocenia efektu bezplodnosci wywolanego w
wyniku mutacji badanego genu

Zastgpienie: Badanie skutkow mutacji na modelach linii komérkowych nie moze mie¢ przetozenia na rolg biatka
w skali catego organizmu. Fizjologia uktadu rozrodczego moze by¢ badana jedynie przy uzyciu zywych
organizmoéw. Wymagane jest do tego stosowanie modeli zwierzecych, jak wyprowadzona przez nas linia myszy
transgenicznych z mutacja w badanym genie.

Ograniczenie: W do$wiadczeniu planujemy wykorzysta¢ minimalng liczbe myszy konieczng do uzyskania
wiarygodnego statystycznie wyniku. Do pokrycia myszy-biorczyn wykorzystane zostang dostepne juz samce
wazektomowane.

Udoskonalenie: Caty personel wykonujacy doswiadczenie ma wieloletnie doswiadczenie w pracy embriologicznej.
Stosowane metody sg sprawdzonymi technikami powszechnie stosowanymi do oocytow i zarodkow. Dodatkowo
uzywane przez nas mieszance mi¢dzyszczepowe charakteryzuja si¢ bardzo wysoka liczba mozliwych do uzyskania
gamet.

8. Projekt jest objety ocena retrospektywna?

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

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