NIETECHNICZNE STRESZCZENIE DOSWIADCZENIA

1.Tytut projekt ,,Rola czgsteczek miRNA w regulacji pobierania pokarmu.”
2.Czas trwania projektu 5 lat

3.Stowa kluczowe (maksymalnie 5 stow) miRNA, mysz, otytos¢, Dicer, Cas9
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 produktéw leczniczych, srodkéw 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 spowodowaé u
wykorzystywanych zwierzat, i korzysci, jakie przyniesie ono dla rozwoju nauki i dydaktyki. Maksymalnie 250 stow, tekst
musi by¢ zrozumiaty dla niespecjalisty.

microRNA (miR) to grupa czasteczek regulatorowych bioracych udzial w potranskrypcyjnej regulacji
ekspresji genow, a zmiany ich poziomu moga w konsekwencji prowadzi¢ do zaburzen ekspresji szeregu
biatek. Glownym celem opisywanego projektu jest zbadanie wpltywu wyselekcjonowanych czgsteczek
microRNA w kontekscie zaburzen taknienia, z wykorzystaniem transgenicznych modeli zwierzgcych.
Linie myszy, ktére planujemy wykorzysta¢ w projekcie pozwola nam na podjg¢cie kwestii regulacji
pobierania pokarmu przez miR w dwojaki sposob — poprzez ich usuwanie oraz poprzez ich dostarczanie
w opisanym wczesniej modelu z usunietg catkowita pulg miR. Takie podejscie badawcze pozwoli na
uzyskanie wiarygodnych wynikow, wskazujacych na konkretne czgsteczki miR. Wyniki takich badan

moglyby zosta¢ w przysztosci wykorzystane w terapii zaburzen pobierania pokarmu, np. anoreks;ji.

6. LICZBA ORAZ GATUNKI ZWIERZAT PLANOWANYCH DO WYKORZYSTANIA W




DOSWIADCZENIU

Gatunek/Szczep: mysz transgeniczna: Dicerl“®KCERT2 " C57BL/6N, Liczba: 120 osobnikéw (obie

picie)

Gatunek/Szczep: mysz transgeniczna: CRISPRCas9/CreERT2, C57BL/6N 120 osobnikéw (obie plcie)

7. OPIS UWZGLEDNIENIA ZASAD ZASTAPIENIA, OGRANICZENIA | UDOSKONALENIA®

Refinement (udoskonalenie) - Podczas eksperymentéw zwierzetom zapewniamy warunki jak najbardziej zblizone do
naturalnych aby efektywnie zmniejszy¢ odczucie stresu. Myszy przebywaja w cichych pokojach z ograniczonym dostgpem
dla personelu. Klatki zapewniaja staty dostep do pozywienia i wody, zaopatrzone sg3 w domki oraz suchg $cidtke regularnie
zmieniang. Przed wykonywaniem operacji lub drobnych zabiegéw, zwierzeta sa poddane znieczuleniu ogdélnemu. Do
anestezji stosowana jest mieszanka ketamina-medetomidyna. Po u$pieniu podskornie podawany jest lek przeciwbolowy
(butamidor) oraz antybiotyk i lek przeciwzapaln (tolfedine, baytril). Dodatkowo w trakcie i po operacji na ran¢ podawana
jest lidokaina (Srodek miejscowo znieczulajacy). Do wybudzania zwierzat z narkozy stosowany jest revertor (Srodek
znoszacy dziatanie uspokajajace medetomidyny). W celu minimalizacji liczby zgonéw z powodu wychtodzenia, w trakcie
trwania zabiegu i po jego zakonczeniu, zwierzeta sa przetrzymywane na plytce grzejnej do catkowitego wybudzenia.
Nastepnie sa odktadane do klatek domowych o wzbogaconym s$rodowisku umozliwiajagcym budowe gniazda 1 zabawe
(chusteczki, drewniane belki, hamaki, rolki od papieru). Zwierzgta przetrzymywane sa w przezroczystych klatkach,

umozliwiajacych kontakt wzrokowy z innymi osobnikami.

Replacement (zastgpienie) — W celu uzyskania rzetelnych wynikow niezbegdne jest przeprowadzenie eksperymentu in vivo
poniewaz badania na hodowlach in vitro nie sg w stanie odzwierciedli¢ wszystkich czynnikow wystepujacych w zywym
organizmie. Model zwierzecy jest niezbgdny do zaobserwowania zmian behawioralnych  po przeprowadzonych
modyfikacjach np. mutacji genu. Do hodowli komoérkowych ograniczamy si¢ w momencie, gdy sprawdzamy prawidtowe

dziatanie wektoréw wirusowych, zanim wprowadzimy je do zywego organizmu.

Reduction (ograniczenie) — Do eksperymentu zostanie wykorzystana minimalna liczba zwierzat niezbedna do uzyskania
wiarygodnych wynikow. Po zakonczeniu doswiadczenia zwierzgta zostana poddane humanitarnej procedurze eutanazji

redukujacej stres i uczucie bolu.

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




