NIETECHNICZNE STRESZCZENIE DOSWIADCZENIA

1.Tytul projektu "Wplhyw fitoestrogenow sojowych na regulacje endogennej syntezy choliny

i gromadzenia lipidow w wqtrobie"
2.Czas trwania projektu - 12.09.2019 - 11.09.2024

3.Stowa kluczowe (maksymalnie 5 stow) - izoflawony sojowe, endogenna synteza choliny, gromadzenie

lipidow w watrobie
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 produktéow leczniczych, srodkéw spozywczych, pasz lub innych substancji lub
produktow, lub badan ich jakosci, skutecznosci lub bezpieczenstwa stosowania

G. Badania w celu ochrony $rodowiska 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 spowodowac u
wykorzystywanych zwierzat, i korzysci, jakie przyniesie ono dla rozwoju nauki i dydaktyki. Maksymalnie 250 stow, tekst
musi by¢ zrozumiaty dla niespecjalisty.

Niealkoholowa stluszczeniowa choroba watroby (NAFLD) jest aktualnie najczestsza choroba watroby w krajach
wysokorozwinietych, stanowigca problem zdrowia publicznego. Kliniczng manifestacja NAFLD jest gromadzenie
lipidow w watrobie.

W badaniach wykazano, ze izoflawony, wystepujace w soi, chronig przed NAFLD, jednak mechanizmy tego
dzialania nie zostaty w pelni wyjasnione. Sttuszczenie watroby moze by¢ wywotane miedzy innymi niedoborem
choliny w diecie, poniewaz syntetyzowana z choliny fosfatydylocholina jako sktadnik lipoprotein o bardzo niskiej
gestosci jest konieczna do prawidtowego eksportu lipidow z watroby.

Cholina moze by¢ pobierana wraz z pozywieniem, ale moze by¢ takze syntetyzowana w watrobie. Efektywnos¢
syntezy fosfatydylocholiny jest regulowana przez odpowiednie stezenie estrogenow, a izoflawony sojowe, ze
wzgledu na strukturalne podobienstwo do estrogendow moga podobnie wptywac na organizm.




Gléwnym celem naukowym eksperymentu jest poznanie mechanizmow wplywu izoflawonoéw sojowych na

endogenng synteze choliny w kontekscie prawidlowego funkcjonowania watroby. Wyniki tego eksperymentu
zwigksza podstawowa wiedzg na temat metabolizmu oraz wplywu zywienia na wystgpowanie zaburzen
metabolicznych.

Planowana interwencja dotyczy przeanalizowania zalezno$ci migdzy spozyciem izoflawonéw sojowych, a
wspotwystepujacym deficytem choliny w odniesieniu do metabolizmu lipidow.

Procedury zaplanowane w ramach tego do$wiadczenia kwalifikowane sa jako tagodne, czyli takie, w wyniku
ktérych zwierzgta moga doswiadczaé krotkotrwatego tagodnego bolu bez istotnego niekorzystnego oddziatywania
na ich dobrostan lub stan ogoélny stan. W do$wiadczeniu nie jest planowane wczesne humanitarne uSmiercenie
zwierzat. Zgodnie z zalozeniem eksperymentu, zwierzgta zostang poddane eutanazji w celu pobrania tkanek do
zaplanowanych analiz. Przewidywane szkody dla zwierzat to wywolanie tagodnego stanu zapalnego watroby
spowodowane nadmiernym gromadzeniem si¢ lipidow, jak rowniez ewentualne zmiany metaboliczne wynikajace
z podania planowanych dawek izoflawonow w diecie. Szkoda dla zwierzecia jest rowniez jego Smier¢.

Wyniki planowanego doswiadczenia przyczynia sie takze do poszerzenia wiedzy na temat wptywu izoflawonoéw
sojowych na organizm szczura.

6. LICZBA ORAZ GATUNKI ZWIERZAT PLANOWANYCH DO WYKORZYSTANIA W
DOSWIADCZENIU

Zaplanowany eksperyment zostanie przeprowadzony na 70 8-tygodniowych samcach szczura wedrownego

(Rattus norvegicus), Wistar stado niekrewniacze.

7. OPIS UWZGLEDNIENIA ZASAD ZASTAPIENIA, OGRANICZENIA 1 UDOSKONALENIA?

W do$wiadczeniu zastosowano si¢ do zasad zastapienia, ograniczenia i udoskonalenia.

Zasada zastgpienia: Do osiggniecia zalozonego celu doswiadczenia nie jest mozliwe wykorzystanie innych metod

badawczych niz model zwierzecy. Dodatkowo wigkszo$¢ przeprowadzonych badan dotyczacych stluszczenia
watroby opartych jest na wykorzystaniu szczurow Wistar stada niekrewniaczego. Wynika to z faktu, ze istniejg
znaczne podobienstwa w przebiegu analizowanych proceséw metabolicznych w organizmach szczuréw i ludzi.
Zastosowanie modelu zwierzgcego umozliwi uzyskanie wynikow uwzgledniajacych interakcje pomigdzy
procesami toczacymi si¢ w Zywym organizmie.

Zasada ograniczenia:. Eksperyment zostanie przeprowadzony na samcach szczura pochodzacych ze stada
niekrewniaczego (outbred). Stada niekrewniacze cechujg si¢ znaczng zmiennoscig genetycznag/fenotypowa, z tego
wzgledu minimalna liczba osobnikéw w danej grupie nie moze by¢ mniejsza niz 10 zwierzat. Taka liczebnosc¢
grup dos$wiadczalnych umozliwi prawidlowe przeprowadzenie badania, uzyskanie wiarygodnych wynikow i

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




wykonanie planowanych w doswiadczeniu testow statystycznych. W ramach uwzglednienia w eksperymencie
zasady ograniczenia zaplanowano takze wykorzystanie tkanek zwierzat do innych projektow badawczych, w
ktérych zostanie przeanalizowana wigksza liczba parametrow.

Zasada udoskonalenia: W niniejszym do$wiadczeniu uwzgledniono zastosowanie metod minimalizujacych bol,
cierpienie i dystres zwierzat do minimum. Zaplanowane procedury sa procedurami o jak najmniejszej
szkodliwos$ci (kategoria dotkliwosci - tagodna). W trakcie trwania eksperymentu, szczury beda przebywaé w
odpowiednich warunkach, zgodnych z wymogami dotyczacymi hodowli zwierzat laboratoryjnych oraz
dostosowanych do ich gatunku. Ze wzgledu na stadny charakter zwierzat, szczury bgda utrzymywane po 2
osobniki w opisanych klatkach z podlozem (Scidtka trocinowa) i wzbogaceniem. Zastosowany bedzie takze
"handling" polegajacy na oswajaniu szczuréw z eksperymentatorami co dodatkowo zmniejszy odczuwanie stresu

przez zwierzgta w trakcie przeprowadzania poszczegdlnych procedur. Zaplanowany w ramach doswiadczenia
deficyt choliny w diecie nie spowoduje wywotania wyraznego stluszczenia watroby, a jedynie stan zapalny, ktory
nie powoduje u zwierzat dystresu i cierpienia. Proponowane w projekcie dawki izoflawonéw sojowych zostaty
okreslone w taki sposob, aby ich dzienne pobranie przez zwierzeta odpowiadato przecigtnemu spozyciu tych
zwigzkow przez ludzi wraz z produktami sojowymi. Beda one réwniez pod stata opieka weterynaryjna.

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

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




