NIETECHNICZNE STRESZCZENIE DOSWIADCZENIA

1.Tytut projektu: Wpltyw egzogennej obestatyny na rozwdj i przebieg zapalenia jelita grubego
wywotanego doodbytniczym podaniem kwasu trinitrobenzenosulfonowego.

2.Czas trwania projektu: 1 wrzesnia 2016 - 31 grudnia 2018
3.Stowa kluczowe (maksymalnie 5 stéw) obestatyna, zapalenie jelita grubego, TNBS.
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 sagdowe;j

E. Badania zapewniajace poprawe dobrostanu zwierzat lub warunkéw chowu lub hodowli zwierzat gospodarskich

F. Badania w celu opracowania i produkcji produktéow leczniczych, srodkow spozywczych, pasz lub innych
substancji lub produktow, lub badan ich jakos$ci, 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 doswiadczenia, w tym przewidywane szkody, jakie moze ono
spowodowa¢ u wykorzystywanych zwierzat, i korzysci, jakie przyniesie ono dla rozwoju nauki i dydaktyki.
Maksymalnie 250 stow, tekst musi by¢ zrozumiaty dla niespecjalisty.

Obestatyna jest alternatywnym produktem potranslacyjnej obrobki preprogreliny. Wsrod
poznanych wiasciwosci obestatyny nalezy wymieni¢ jej udziat w dojrzewaniu kosmkow
jelitowych 1 dziatanie lecznicze we wrzodach zoladka. W przypadku jelita grubego wykazano
hamujacy wplyw podawania obestatyny na rozwoj zapalenia tego jelita wywotanego
podawaniem DSS, czy tez kwasu octowego. Nalezy jednak stwierdzi¢, ze obecnie uwaza si¢, ze
nieswoiste zapalenia jelit s3 wynikiem nieprawidtowej, zaburzonej odpowiedzi immunologicznej
na czynniki mikrobiologiczne i1 $rodowiskowe u o0so6b genetycznie predysponowanych. W
planowanych  badaniach  zostanie = zastosowany @ model z  uzyciem  kwasu
trinitrobenzenosulfonowego (TNBS). TNBS, bedacy haptenem, laczy si¢ z bialkami blony
Sluzowej jelita prowadzac do rozwoju reakcji immunologicznej o typie nadwrazliwo$ci typu
péznego, co daje efekt w postaci przewleklego zapalenia jelita grubego.

Celem badan bedzie okreslenie wplywu podawania obestatyny na rozwdj oraz przebieg zapalen
jelita grubego wywotanych TNBS. Planowane badania sg pierwszymi badaniami dotyczacymi



wplywu obestatyny na rozwdj zapalenia jelita grubego z uzyciem eksperymentalnego modelu,
ktory jest najbardziej zblizony do mechanizméw etiopatogenetycznych obserwowanych w
nieswoistych zapaleniach jelit u ludzi. Stwierdzenie efektoéw ochronnych i/lub leczniczych
obestatyny moze by¢ przestanka do jej zastosowania w warunkach klinicznych.

Badania zostang przeprowadzone na szczurach rasy Wistar. Zapalenie jelita grubego bedzie
wywolywane za pomocg doodbytniczego podania kwasu trinitrobenzoesosulfonowego (TNBS).
Badania zostang przeprowadzone w dwoch etapach. W pierwszym etapie badan planowane jest
zbadanie wptywu podawania obestatyny na rozwoj zapalenia jelita grubego wywotanego TNBS
zgodnie z procedurg 1. W drugim etapie badan zostanie okreslony wptyw podawania obestatyny
na gojenie zapalenia jelita grubego wywotanego TNBS (procedura 2).

6. LICZBA ORAZ GATUNKI ZWIERZAT PLANOWANYCH DO WYKORZYSTANIA W
DOSWIADCZENIU

160 szczurdéw rasy Wistar

7. OPIS UWZGLEDNIENIA ZASAD  ZASTAPIENIA, OGRANICZENIA |
UDOSKONALENIA

Zasada zastgpienia

Ze wzgledu, ze planowane badania dotycza zapalenia, a wiec schorzenia dotyczacego catego
organizmu nie ma mozliwosci zastgpienia zwierzat hodowlami komoérkowymi. Model zapalenia
jelita grubego wywotanego TNBS jest uznanym powtarzalnym modelem nieswoistych zapalen
jelita grubego o mechanizmie najbardziej odpowiadajgcemu mechanizmowi obserwowanemu u
ludzi.

Zasada ograniczenia

Liczebnos¢ zwierzat w grupach zostata ograniczona do 10. Jest to minimalna ilo$¢ zwierzat, ktora
moze umozliwi¢ uzyskanie wynikow statystycznie znamiennych. Ilo$¢ ta jednoczesnie
gwarantuje, ze w przypadku ewentualnej Smiertelnosci zwierzat w trakcie badan, ilo§¢
pozostalych obserwacji nadal pozwoli na miarodajng analizg statystyczng.

Zasada udoskonalenia

Zwierzeta bioragce udziat w eksperymencie beda miaty przed kazdg procedurg podawany
tramadol, co zapewni zniesienie odczuwania ewentualnych dolegliwo$¢ bolowych. Zwierzeta
beda przebywac w stabilnych warunkach w optymalnej temperaturze i wilgotnoSci powietrza.
System cigglej wymiany powietrza zapewni naptyw $wiezego powietrza o odpowiednim
sktadzie. W klatkach bedzie przebywac 3-4 zwierzat, co zapobiega nadmiernemu zaggszczeniu
zwierzat, a jednocze$nie zapewnia im towarzystwo innych przedstawicieli gatunku. Srodowisko



w klatkach bedzie wzbogacane poprzez obecnos¢ ruchomych elementdéw drewnianych, ktore
zwierzeta beda mogly wykorzysta¢ do zabawy. Pozwoli to na zapewnienie zwierzetom
maksymalnie komfortowych warunkéw pobytu w trakcie ich uczestnictwa w badaniach.



