NIETECHNICZNE STRESZCZENIE DOSWIADCZENIA

1.Tytut projektu: ,,Ocena roli wczesnych markeréw neowaskularyzacji oraz stopnia przepuszczalnosci

naczyn siatkdwki w progresji retinopatii nadcisnieniowe;j”
2.Czas trwania projektu: 5 lat

3.Stowa kluczowe (maksymalnie 5 stow): retinopatia nadci$nieniowa, nadcis$nienic tetnicze,

neowaskularyzacja

4.Cel projektu (art. 3 ustawy) (wpisa¢ odpowiednig kategori¢ z ponizszych): A - Badania podstawowe

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, srodkdéw spozywczych, pasz lub innych substancji lub
produktow, lub badan ich jakosci, skutecznosci 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 stéw, tekst musi
by¢ zrozumialy dla niespecjalisty.

Nadcis$nienie tetnicze (NT) jest choroba, na ktéra cierpi okoto 1,4 miliarda oséb na catym $wiecie. Z
powodu jego powiktan rocznie umiera ponad 10 milionow ludzi. W przebiegu NT dochodzi do rozwoju
retinopatii nadcisnieniowej (RN) - uszkodzenia drobnych naczyn siatkowki, objawiajacego si¢ zwe¢zeniem
tetniczek, wysigkami i krwotokami w dnie oka. Obecnos¢ zmian prowadzi do stopniowego, bezbolesnego
pogorszenia ostrosci widzenia. NT skutkuje wzrostem cis$nienia panujagcego wewnatrz gatki ocznej, CO
doprowadza do uszkodzenia widkien nerwowych siatkowki. Podtoze RN nie zostato doktadnie poznane.
Brak jest rowniez celowanych metod terapii. Wedtug najnowszych doniesien, proces tworzenia nowych,

niepetnowarto§ciowych naczyn moze mie¢ kluczowe znaczenie w rozwoju retinopatii.




Celem doswiadczenia jest zbadanie, na jak wczesnym etapie NT dochodzi do procesu powstawania
nowych naczyn w obrebie siatkowki oraz 0znaczenie zmian st¢zenia czynnikéw odpowiedzialnych za ten

proces.

U szczurow plei meskiej spontanicznie rozwijajacych nadcis$nienie tetnicze, wykonane zostang pomiary
ci$nienia tetniczego i ciSnienia wewnatrzgatkowego oraz zostanie wykonane obrazowanie dna oka. W
celu zbadania postepu zmian te same procedury zostang przeprowadzone w odstepach 2-tygodniowych.
Aby oceni¢ stezenie substancji odpowiedzialnych za tworzenie nowych naczyn w siatkowce, 10
osobnikow zostanie u$mierconych w tygodniu 6, a kolejnych 10 w ostatnim, 12 tygodniu doswiadczenia.
Od wszystkich usmierconych szczuréw zostang pobrane gatki oczne do dalszej analizy. Grupe kontrolng
stanowi¢ beda szczury pici meskiej, ktore nie rozwijaja nadci$nienia tg¢tniczego, u  ktorych

przeprowadzone zostang identyczne czynnosci 1 od ktorych rowniez zostang pobrane gatki oczne.

Wyniki badan pomoga ustali¢ role, jaka odgrywa proces tworzenia nowych, czesto wadliwych naczyn

krwiono$nych, w przebiegu RN. Hamowanie tego procesu jest potencjalng metoda terapii tego schorzenia.

6. LICZBA ORAZ GATUNKI ZWIERZAT PLANOWANYCH DO WYKORZYSTANIA W
DOSWIADCZENIU

Badanie zostanie przeprowadzone na 40 samcach szczura wgdrownego.

7. OPIS UWZGLEDNIENIA ZASAD ZASTAPIENIA, OGRANICZENIA | UDOSKONALENIA?

W celu zaplanowania optymalnego schematu badania, przygotowujac projekt badawczy sprawdzona
zostala aktualna wiedza w zakresie objetym wnioskiem badawczym w bazach danych: PubMED; Google
Scholar, Science Direct i Web of Science (JCR). Wykorzystane zostaty stowa kluczowe: hypertension,

retinopathy, neovascularization, SHR.

W przebiegu nadcis$nienia tetniczego dochodzi do uszkodzenia mikrokragzenia siatkOwkowego 1 rozwoju
retinopatii nadci§nieniowej. Zmiany te powoduja bezbolesne, stopniowe pogorszenie widzenia. Dane

literaturowe sugeruja, Ze przy powstawaniu retinopatii nadci$nieniowej mozliwy jest wspotudziat procesu

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




tworzenia nowych naczyn — neowaskularyzacji. Potwierdzajg to rowniez proby stosowania lekow, ktore
majg za zadanie hamowa¢ neowaskularyzacje. Brak jest natomiast badan, ktore skupiaty by si¢ na
znaczeniu tego procesu we wezesnej fazie retinopatii nadci$nieniowej, oraz ktore probowaty by okresli¢
moment, w ktorym dochodzi do powstawania nowych, niepelnowartosciowych naczyn w obrebie

siatkowki, w przebiegu nadci$nienia tetniczego.
Planowane badania in vivo bgdg prowadzone w oparciu o zasady 3R.

Zasada zastgpienia — brak jest alternatywnego modelu, ktory pozwolitby na obserwacje powiktan
nadci$nienia tetniczego w postaci retinopatii nadci$nieniowej. Badania in vitro, hodowle komorkowe,
symulacje komputerowe moga dostarczy¢ jedynie czastkowych informacji dalekich od fizjologicznej

ztozonos$ci modelu in vivo.

Zasada ograniczenia — badanie zaplanowano z udzialem najmniejszej liczebnosci osobnikow w grupie,

ktéra umozliwi obserwacje progresji zmian i wiarygodng analizg statystyczng uzyskanych wynikdow.

Zasada udoskonalenia — celem zmniejszenia odczuwania dyskomfortu podczas nieinwazyjnego pomiaru
IOP i obserwacji dna oka, planowane jest poddanie zwierzat znieczuleniu. Zmianom na dnie oka, ktore
pojawiaja si¢ w przebiegu retinopatii nadci$nieniowej, nie towarzyszy bol. Ponadto podj¢te zostang
wszelkie starania, aby ograniczy¢ dyskomfort zwierzat podczas trwania do$wiadczenia. Zwierzgta
trzymane beda razem, po dwa lub trzy w klatce, aby zapewni¢ mozliwo$¢ kontaktu z innym osobnikiem.
Obsluga zwierzat bedzie prowadzona przez do§wiadczony personel. W przypadku zaobserwowania cech

dystresu zwierzeta zostang poddane wcze$niejszemu u§mierceniu.

8. Projekt jest objety ocena retrospektywna?
1 TAK - na podstawie art. 53 ust. 1 ustawy
1 TAK - na podstawie art. 53 ust. 3 ustawy

X NIE

2 Wypetnia wtaéciwa lokalna komisja etyczna ds. doswiadczen na zwierzetach. Nalezy zaznaczyé wiaéciwe pole.




