NIETECHNICZNE STRESZCZENIE DOSWIADCZENIA
1.Tytul projekt: Badanie popositkowej dysfunkcji srodbtonka
2.Czas trwania projektu: 2 lata

3.Stowa kluczowe (maksymalnie 5 stow): hyperlipidemia, dysfunkcja srodbtonka, 1-metylnikotynamid

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 zapewniajace poprawe dobrostanu zwierzat lub warunkéw chowu lub hodowli zwierzat gospodarskich

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

Zaburzenia gospodarki lipidowej, obok nadcisnienia tetniczego, cukrzycy i palenia tytoniu, sg uznawane
za jeden z najistotniejszych czynnikéw ryzyka chordéb sercowo-naczyniowych. Obnizenie stezenia
frakcji LDL cholesterolu zalecane przez lekarzy powoduje znamienne obnizenie ryzyka wystgpienia
duzych zdarzen sercowo-naczyniowych. Pacjenci sg jednak ciggle narazeni na pozostajace ryzyko
resztkowe.. Dodatkowo, pokazano, ze dysfunkcja $rédblonka ma warto$¢ prognostyczng w rozwoju
hyperlipidemii, niewydolnosci serca czy w nadci$nieniu ptucnym a stan czynno$ciowy $rodblonka
stanowi wigc swoisty barometr stanu uktadu krazenia. W zwigzku z tym, w oparciu rOwniez o istniejace
doniesienia o pojawiajacej si¢ popositkowej dysfunkcji S$rédbtonka za cel postawiono sobie

opracowanie metody skutecznej redukcji ryzyka resztkowego w modelu hyperlipidemii.




Celem zaprojektowanych badan jest zbadanie mechanizmu dysfunkcji $rodbtonka w okresie
popositkowym po podaniu oliwy z oliwek lub innego rodzaju thuszczéw w warunkach in vivo oraz
zbadanie wpltywu podawania 1- metylnikotynamidu (MNA) jako potencjalnego leku w leczeniu

dysfunkcji §rodbtonka w okresie popositkowym.

6. LICZBA ORAZ GATUNKI ZWIERZAT PLANOWANYCH DO WYKORZYSTANIA W
DOSWIADCZENIU

Myszy C57BL/6, 170 szt.

7. OPIS UWZGLEDNIENIA ZASAD ZASTAPIENIA, OGRANICZENIA | UDOSKONALENIA®

Na podstawie przegladu literatury (bazy danych Pubmed, Google Scholar, Science Direct, Web of
Science, Ebsco), stwierdzono, ze przedmiot niniejszego wniosku nie zostal dotychczas opisany, a
posiada duzy potencjat aplikacyjny. Badania z wykorzystaniem modeli zwierzecych sg istotnym

elementem badan przedklinicznych majacych na celu opracowanie skutecznych metod terapeutycznych.

Pomimo rozwoju technik in vitro nadal nie ma odpowiedniego modelu in vivo, ktory umozliwitby
zbadanie mechanizmu dysfunkcji $rodbtonka ktora stanowi czynnik ryzyka choréb sercowo-
naczyniowych. Na skutek zloZzono$ci czynnikdw ryzyka badanie mechanizmow dysfunkcji $§rodbtonka
moze by¢ skuteczne tylko u zwierzat doswiadczalnych. Procedura wybrana w planowanym
dos$wiadczeniu w oparciu o model hyperlipidemii, wedlug aktualnego stanu wiedzy, jest mozliwie

najmniej dotkliwa dla zwierzat.

W przypadku pojawienia si¢ alternatywnych procedur (zadowalajacych pod wzgledem naukowym)

o mniejszej dotkliwosci dla zwierzat, zastapia one procedury zaplanowane w badaniu, z zastrzezeniem,
ze nie bedzie to mialo wpltywu na jako$¢ uzyskanych dotychczas wynikdéw. Liczba zwierzat jest
uwarunkowana koniecznos$cig otrzymania wiarygodnych statystycznie wynikéw oraz trudnos$ciami
metodologicznymi w badaniu przepuszczalnos$ci.

Wprowadzenie nowej nowatorskiej metody badania dysfunkcji §rédblonka w okresie popositkowym

moze przyczyni¢ si¢ do usprawnienia metodyki badan co zwigkszy mozliwo$§ci monitorowania stanu

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




chorych oraz pozwoli ograniczy¢ ryzyko wystgpienia chordb sercowo-naczyniowych. Dodatkowo
istniejg doniesienia literaturowe, ktore pokazuja, ze lek $srodbtonkowy- 1-metylnikotynamid (MNA)
wykazuje wlasciwo$ci protekcyjne. Liczebno$¢ badanych grup zwierzat zostanie zmniejszona, o ile
czesciowe wyniki, uzyskane w trakcie do§wiadczenia z mniejszej liczby badanych zwierzat (N=10),
pozwolg na wyciggni¢cie wiarygodnych wnioskOw naukowych (uzyskana zostanie zadowalajgca
istotnos¢ statystyczna). Wybrane zwierzeta beda utrzymywane w warunkach odpowiednich dla ich
gatunku, a metody badawcze zastosowane w procedurach zostaly wybrane tak, aby ograniczaly do
minimum albo eliminowaty bol, cierpienie, stres lub mozliwos$¢ trwatego uszkodzenia organizmu tych

zwierzat.

Badane myszy beda przechowywane w warunkach, ktore zapewniaja im staty dostgp wody oraz
pokarmu koniecznego do utrzymania zdrowia i witalno$ci. Nie beda réwniez odczuwaly dyskomfortu
zwigzanego ze S$rodowiskiem. Beda mialy zapewniong wystarczajaca przestrzen oraz wlasciwe
wyposazenie oraz mozliwos¢ kontaktéw socjalnych z innymi osobnikami w klatce. W celu
udoskonalenia warunkéw bytowych zwierzat podczas prowadzenia eksperymentu kazda z klatek dla
zwierzat zostanie uzupelniona o drewniane tunele do zabawy oraz drewniane gryzaki do $cierania
zeboOw myszy, ktore po czesci odzwierciedlaja warunki panujgce w przyrodzie. W przypadku
zachorowania, bolu, zranienia zapewniona bedzie wlasciwa opieka, mozliwie szybka diagnoza oraz
skuteczne leczenie. Dotozone zostang wszelkie starania, aby odczucie strachu i stresu wyeliminowac do
minimum. Opisane w powyzszych punktach procedury dobrane zostaly tak, aby zwierzeta

doswiadczalne odczuwaly jak najmniejszy dyskomfort.




