NIETECHNICZNE STRESZCZENIE DSWIADCZENIA

1.Tytut projekt: ,Udziat reaktywnych form tlenu w patogenezie astmy oskrzelowej ze

wspotistniejaca otytoscia”

2.Czas trwania projektu — 04.2017-03.2020 (3 lata)

3.Stowa kluczowe (maksymalnie 5 stéw): astma,adtytapocynina, probiotyki, reaktywne formy tlenu
4.Cel projektu (art. 3 ustawy) (wpisadpowiedni kategor¢ z ponizszych): A

A. Badania podstawowe

B. Badania translacyjne lub stosowane

C. Badania mafe na celu zachowanie gatunku

D. Badania z zakresu medycyrydswej

E. Badania zapewnige popraw dobrostanu zwiegt lub warunkéw chowu lub hodowli zwiegtzgospodarskich

F. Badania w celu opracowania i produkcji produkiéazniczychsrodkéw spaywczych, pasz lub innych substancji lub
produktéw, lub badaich jakadci, skutecznéci lub bezpieczestwa stosowania

G. Badania w celu ochrordyodowiska naturalnego

H. Badania w celu ksztalcenia na poziomie szkolactwyzszego lub szkolenia w celu nabycia lub doskonalenia

kompetencji zawodowych

5. OPIS PLANOWANEGO DSWIADCZENIA

Nalezy okresli¢ cel naukowy lub edukacyjny sleiadczenia, w tym przewidywane szkody, jakiez@@no spowodowau
wykorzystywanych zwiekt, i korzysci, jakie przyniesie ono dla rozwoju nauki i dydgit Maksymalnie 250 stéw, tekst
musi by zrozumiaty dla niespecjalisty.

W ostatnich latach w literaturze naukowej pojawig termin "szczegélny fenotyp astmy". Badac¢ze
przypuszczaj, ze ten rodzaj astmy oskrzelowej zzény jest z wspolwyspowaniem otytéci, a
wyrOznia sk ciezkim przebiegiem, gorgz kontroh choroby oraz opordcia na leczenig
glikokortykosteroidami. Zaréwno oty86 jak i astma oskrzelowa nake do chordb cywilizacyjnych
czyli takich, ktére & zwigzane z ujemnymi skutkamiycia w warunkach rozwigtej cywilizaciji.
Zachorowalné&¢ na oba schorzenia istotnie wzrosta wgad ostatnich lat. Szacujegsie ponad 150 min
ludzi na catymswiecie choruje na asign a ponad 520 min cierpi z powodu odo Co wkicej
ucigzliwos¢ choréb (napadowych duszwmg meczacego kaszlu czy ziej tolerancji wysitku) wplywa

negatywnie na codzienngycie pacjentow. Wspotwygbowanie astmy i otykei stanowi zatem nig

D

tylko istotny problem medyczny, ale i spoteczno+skmiczny.




Naukowcy wykazali,ze zwkkszona zawartg tkanki ttuszczowej jest powzana z nadmiernyn

stezeniem parametrow stresu oksydacyjnego we krwi atory

Stres oksydacyjny rozwijagsw wyniku nadprodukcji reaktywnych form tlenu (RE¥)sytuacji gdy ich
produkcja przewssza eliminagj. Dochodzi wowczas do rozwoju wielu jednostek chomych w tym

astmy i otytgci.

Co wane, nie poznano mechanizmu wptywu produkowanychadnmarze reaktywnych form tlenu 1
rozwdj astmy oskrzelowej u 0s6b otytycha@konieczné¢ podicia dalszych badaw tym zakresie.

Gtownym celem niniejszych bafigest okrglenie udzialu RFT w patogenezie astmy u otytychy

szczegolnéci udziatlu oksydazy NADPH w tym procesie (poprzestasowanie w eksperymenc

inhibitora oksydazy — apocyniny). Dodatkowym celpnojektu jest zbadanie wpltywu suplemente
diety kwasem liponowym oraz probiotycznymi bakteriaz rodzaju Lactobacillus na przebieg

schorzenia.
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6. LICZBA ORAZ GATUNKI ZWIERZAT PLANOWANYCH DO WYKORZYSTANIA W
DOSWIADCZENIU

Myszy C57BL/6J (doroste samce — max.100 osobnikow)

7. OPIS UWZGIEDNIENIA ZASAD ZASTAPIENIA, OGRANICZENIA | UDOSKONALENIA!

Zasada zastgpienia

W czasie stresu oksydacyjnego zachodzi wiele zjawpatofizjologicznych w ustroju. Produkt
utleniania dziataj cytotoksycznie, zaburzagzynndci organelli komérkowych, powodypuszkodzenie
bton komodrkowych. Wysoka reaktywéio rodnikdw jest zwjzana z bardzo krotkim okrese

pottrwania, a take wiaciwosciami pochtaniania i oddawania elektronéw. Biolagie nastpstwa

! Przy wypetnianiu wzorowad sie na instrukcji wypetniania wniosku W1 punkt. 8
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wspomnianych proceséw m@gozprzestrzenia sie daleko od zainicjalizowanego miejsca reakgcji.
Dialdehyd malonowy mae niekorzystnie wptyw@a na odpowiedz immunologiczn aktywna¢
chemotaktyczg czy przepuszczaldé naczyi. Proponowany model zwieqzy pozwoli przeéledzic
szlak metaboliczny jaki zachodzi pod wptywem ovoafiny (podanej w formie iniekcji podskérngj
oraz wziewnie) i/lub w przebiegu indukowanej ofgio Od zwierat zostam pobrane nagdy
wewretrzne, a w ich homogenatach zogtasznaczone podstawowe markery stresu oksydacyjnego
Materiat do badabedzie réwnie stanowito osocze krwi zwiegzdoswiadczalnych. Zasad®é bada in
vivo potwierdzag wyniki bada opublikowane w specjalistycznych artykutach naukdw(tematycznie

zwigzane z wptywem stresu oksydacyjnego na przebiegamyich choréb).
Zasada redukcji

Na etapie planowania éwiadczenia dokonano wdeiwego doboru modelu (myszy C57BL/6J, doroste
samce; model indukowanej astmy i/lub otg). Liczebnd¢ grup badawczych ustalono przy pomacy
analizy statystycznefnalizy Mocy TestOowraz w oparciu 0 dane literaturowe z ostatnigjtipi lat.
Liczbe zwierat ograniczono do minimum, ktore jest niedbhe do poznania i opisania wptywu
poszczegolnych parametréw stresu oksydacyjnegozavadj astmy u otytych. W dwiadczeniu znajgl
zastosowanie nowoczesne i sprawdzone metody badawederztom zostanie wykonane badanie
pletyzmografii catéciowej. Badacz &zie wspoétpracowat ze sprawdzonym i dobrze przdenkm

personelem Zwiergarni.
Zasada udoskonalenia

Badacz bdzie opierat g na regule maksymalnego wyeliminowania cierpiensderzat w trakcie
przeprowadzania dwiadczédr — zadba o dmierzanie bolu poprzez zastosowanie analgetykow
(uwzgledniajgc odpowiedni dawle i czas), a take 0 ewentualne wcgeriejsze humanitarne zakeczenie
procedury. Osoby przeprowadzezg déwiadczenia zapewsiurozmaiceniesrodowiska przebywania
oraz trening zwierxia przed wykonaniem danej procedury. Badacz agoleszelkich stana aby
zapewnt jak najlepszy standardycia zwierat (m.in. redukcja stresu) podczas kilkutygodniowego
eksperymentu.




