NIETECHNICZNE STRESZCZENIE DOSWIADCZENIA

1. TYTUL PROJEKTU

Ocena wlasciwosci przeciwmiazdzycowych fermentowanej soji natto jako zrédla

dlugotancuchowych pochodnych witaminy K,
2. CZAS TRWNIA PROJEKTU 24 miesigce
3. SLOWA KLUCZOWE (maksymalnie 5 stow)
witamina Ky, menachinon, natto, miazdzyca, myszy ApoE/LDL™
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 zapewniajagce poprawe dobrostanu zwierzat lub warunkow chowu lub hodowli
zwierzat gospodarskich

F. Badania w celu opracowania i produkcji produktow leczniczych, srodkéw spozywcezych, pasz
lub innych substancji lub produktow, lub badan ich jakoSci, skuteczno$ci 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 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¢ zrozumialy dla niespecjalisty.

Celem naukowym projektu jest okreslenie wpltywu produktéw zywnosciowych bedacych
zrédlem witaminy K, na rozwdj zmian miazdzycowych. W badaniu wykorzystana zostanie
fermentowana soja natto, charakteryzujaca si¢ najwyzsza zawartoscia witaminy K, sposrod



produktéw spozywczych. Planowane doswiadczenie stanowi badania podstawowe w zakresie
funkcjonowania uktadu sercowo-naczyniowego.

Termin witamina K odnosi si¢ do grupy zwigzkéw chemicznych, ktére ze wzgledu na
r6znice strukturalne moga wykazywaé r6zne dziatanie biologiczne. W przypadku
dlugotancuchowych pochodnych witaminy K; wykazano pozytywny wplyw na procesy
kalcyfikacji naczyn krwiono$nych, czgsto wspottowarzyszace dysfunkcji $rodblonka 1
miazdzycy. Z tego wzgledu zasadnym jest podjecie badan oceniajagcych wptyw witaminy K, na
rozwo6j zmian miazdzycowych. W tym celu przeprowadzone zostanie do§wiadczenie zywieniowe
z udzialem myszy ApoE/LDL'/ ", zywionych dietami z dodatkiem natto, w ilosci dostarczajace;j
0,03; 0,1; 1 mg/kg m.c./dob¢ witaminy K, oraz dietami zawierajacymi rownowazne ilosci soi
niefermentowanej (nie zawierajacej witaminy K»).

Doswiadczenie zywieniowe przeprowadzone zostanie na zwierzetach w wieku 4 miesigcy
Z rozwinigtymi zmianami miazdzycowymi.

Po zakonczeniu wszystkich czynno$ci eksperymentalnych, zwierzeta zostang poddane
eutanazji w celu pobrania tkanek i narzagdow do badan biochemicznych i histologicznych.

Znaczenie wynikow powyzszego projektu jest istotne m.in. ze wzgledu na fakt, ze obecne
normy zywienia odnoszg si¢ jedynie do witaminy K; i jej funkcji w regulowaniu krzepnigcia
krwi, pomijajac aktywno$¢ biologiczng witaminy K. Kolejng przestanka jest skala
zachorowalno$ci na choroby uktadu krazenia, ktore stanowig obecnie gtowng przyczyne zgondéw
na $wiecie.

6. LICZBA ORAZ GATUNKI ZWIERZAT PLANOWANYCH DO WYKORZYSTANIA W
DOSWIADCZENIU

samice myszy ApoE/LDL™; liczba zwierzat: 70

7. OPIS UWZGLEDNIENIA ZASAD  ZASTAPIENIA, OGRANICZENIA 1
UDOSKONALENIA

Planujac powyzsze doswiadczenie, dokonana zostata analiza dotychczasowej wiedzy
literaturowej 1 eksperymentow naukowych dotyczacych wplywu witaminy K, na funkcje
srodbtonka i rozwdj chorob uktadu krazenia w nastgpujacych bazach danych:

PUBMED, Google Scholar, Web of Science, Science Direct.
W poszukiwaniach wykorzystano nastgpujace kluczowe stowa:
witamina Ky, menachinon, natto, miazdzyca, srodbtonek, myszy ApoE/LDL'/‘

Uzyskane dane literaturowe wskazuja, ze witamina K posiada wlasciwosci wspomagajace
prawidtowe funkcjonowanie uktadu krwiono$nego m.in. poprzez wpltyw na procesy krzepniecia



krwi oraz kalcyfikacje naczyn krwiono$nych. Brak jest jednak danych dotyczacych wplywu
witaminy K na rozwdj zmian miazdzycowych.

Uzyskanie wynikéw z planowanego projektu badawczego pozwoli na okreslenie czy witamina
K3, moze wspomagac prawidtowe funkcjonowanie uktadu krwiono$nego. Wptynie to zaréwno na
poszerzenie wiedzy teoretycznej w tym zakresie, jak i1 przyczyni si¢ do bezposredniego
wykorzystania wiedzy we wspomaganiu leczenia chorob uktadu krazenia.

Wyniki powyzszego doswiadczenia bedg wykorzystane do analizy wplywu witaminy K, na
funkcje $rédbtonka w odniesieniu do ludzi. Doswiadczenie takie planuje si¢ zrealizowaé w
kolejnym etapie badan. W zwigzku z powyzszym planowane obecnie badania musza by¢
wykonane na odpowiednim, przeznaczonym do tego celu modelu zwierzgcym. Myszy
ApoE/LDL'/' s obecnie najlepszym modelem zwierzecym wykorzystywanym w tego typu
badaniach. Zastosowanie tego modelu badawczego jest w petni zgodne z zasadg zastapienia.

Liczba zwierzat planowanych do uzycia w do$wiadczeniu zostala okreslona na podstawie
znajomos$ci odchylenia standardowego wybranych parametrow, ktore zostalo oszacowane na
podstawie poprzednich doswiadczen (m. in. do$wiadczenia przeprowadzonego na podstawie
zgody LKE nr 207/2015) oraz danych literaturowych. Wykorzystanie takiej liczby zwierzat ma
na celu zminimalizowanie wplywu zmiennosci mig¢dzyosobniczej na wyniki planowanego
badania, a takze ograniczenie wystgpienia bledu I rodzaju. Liczba zwierzat planowanych do
wykorzystania w powyzszym eksperymencie jest optymalna dla uzyskania wiarygodnych
wynikéw planowanych analiz wg zasady ograniczenia.

W powyzszym doswiadczeniu nie planuje si¢ przeprowadzania czynnos$ci mogacych wywotaé
u zwierzat dotkliwy bol czy dystres.

W celu zlagodzenia u zwierzat stresu zwigzanego z cotygodniowymi pomiarami masy ciala,
przed eksperymentem zwierzeta beda stopniowo przyzwyczajane do obecnosci eksperymentatora
oraz chwytania i przenoszenia.

Pobranie krwi z Zyly ogonowej myszy jest najmniej inwazyjng i powszechnie stosowang
metodg pomiaru poziomu glukozy we krwi zwierzat laboratoryjnych. Czynno$¢ ta wykonana
zostanie w osobnym, wyznaczonym do tego miejscu bezposrednio przed eutanazja.

Usmiercanie zwierzat laboratoryjnych ketaming z ksylazyng jest dopuszczong do stosowania
przez ustawodawce metoda. Na podstawie wieloletniej praktyki wybrano ta3 metod¢ usmiercania.
Pozwala ona na prawidtowe pobranie materialu biologicznego niezbgdnego do analizy rozwoju
zmian miazdzycowych przy jednoczesnym zminimalizowaniu stresu i bolu u badanych zwierzat.
USmiercanie zwierzat odbedzie si¢ pojedynczo, w osobnym, przeznaczonym do tego celu
pomieszczeniu, czynno$¢ wykonana zostanie przez przeszkolone osoby z dlugoletnim stazem

pracy.

Zgodnie z zasada udoskonalenia, powyzsze dzialania majg na celu zminimalizowanie lub
catkowite wyeliminowanie odczuwania przez zwierzeta stresu, dystresu oraz bolu.



