
NIETECHNICZNE STRESZCZENIE DOŚWIADCZENIA  

1.Tytuł projektu Ocena statusu immunologicznego macicy oraz jego wpływ na płodność u myszy 

traktowanych antybiotykiem lub dietą wysokotłuszczową 

2.Czas trwania projektu 5 lat 

3.Słowa kluczowe (maksymalnie  5 słów) maciczne komórki NK/zdolności reprodukcyjne/mikrobiota 

4.Cel projektu (art. 3 ustawy) (wpisać odpowiednią kategorię z poniższych) A. Badania podstawowe  

5. OPIS PLANOWANEGO DOŚWIADCZENIA 

Prawidłowa infiltracja komórek do błony śluzowej macicy umożliwia uwalnianie czynników 

immunomodulujących, które tworzą odpowiednie środowisko dla implantującego się zarodka oraz 

procesu kształtowania odpowiednio działającego łożyska. Zatem nieprawidłowości w zakresie statusu 

immunologicznego w obrębie macicy wpływają niekorzystnie na zdolności reprodukcyjne oraz przebieg 

ciąży powodując niepłodność, poronienia nawykowe, stan przedrzucawkowy oraz ograniczony wzrost 

płodu. Wymienionym stanom towarzyszy obniżona lub wzmożona reaktywność różnych populacji 

komórek układu immunologicznego, a w szczególności macicznych komórek NK/ILC1. Dodatkowo 

utrzymanie homeostazy w reaktywności macicznego układu immunologicznego, umożliwiającego 

prawidłową interakcję lokalnych i napływających do macicy komórek matczynego układu 

immunologicznego i płodowych komórek trofoblastu, wymaga prawidłowej kompozycji naturalnej 

mikrobioty w układzie rozrodczym, w jamie ustnej oraz przewodzie pokarmowym. Dotychczasowe 

badania wykazały immunomodulujący wpływ antybiotykoterapii i otyłości indukowanej dietą (DIO) na 

aktywność komórek prezentujących antygen, limfocytów T oraz komórek NK w modelu nadwrażliwości 

kontaktowej. Dodatkowo warto zaznaczyć, że obserwowane zmiany aktywności wymienionych 

komórek współistniały ze zmianami w kompozycji naturalnej mikrobioty jelitowej. W związku z tym w 

przedstawionym projekcie planowane jest zbadanie: 1/ czy stosowanie antybiotyku lub diety 

wysokotłuszczowej (HFD) powodującej otyłość wpływa na kompozycję, aktywność oraz fenotyp 

komórek infiltrujących ścianę macicy; 2/ czy pod wpływem stosowanego antybiotyku lub po indukcji 

DIO pojawiająca się dysbioza jelitowa może zmieniać lokalne mechanizmy immunoregulacyjne w 

macicy istotne dla procesów rozrodczych.  

Wyniki uzyskane w trakcie realizacji niniejszego projektu poszerzą wiedzę w obszarze immunologii 



rozrodu. Ponadto poznanie związku między DIO, antybiotykoterapią a mechanizmami 

immunomodulującymi w obrębie macicy oraz analiza roli naturalnej mikrobioty jelitowej w tym 

procesie posiada nie tylko walory poznawcze, lecz również może okazać się przydatne w 

prognozowaniu niepłodności i nieprawidłowości  w trakcie ciąży. 

6. LICZBA ORAZ GATUNKI ZWIERZĄT PLANOWANYCH DO WYKORZYSTANIA W 

DOŚWIADCZENIU 

Mysz domowa (Mus musculus)/ C57BL/6 – 630 

Mysz domowa (Mus musculus)/RAG1
-/-

B6 - 540 

 

7. OPIS UWZGLĘDNIENIA ZASAD ZASTĄPIENIA, OGRANICZENIA I UDOSKONALENIA
1
 

Przygotowując projekt badawczy dokonano przeglądu literatury w bazach danych PUBMED i Google 

Scholar i stwierdzono, że obecnie brak jest jednoznacznych informacji na temat wpływu 

antybiotykoterapii oraz DIO na lokalne mechanizmy immunoregulacyjne zachodzące w macicy. 

W projekcie uwzględniono zasadę 3R 

Replacement (zastąpienie): W odniesieniu do zaproponowanego doświadczenia myszy są 

modelowymi zwierzętami wykorzystywanymi do tego typu badań. Nie jest możliwe zastąpienie 

doświadczeń na zwierzętach metodami in vitro (hodowle komórkowe, tkankowe) ze względu na 

konieczność analizy mechanizmów zachodzących w organizmie żywym. Zastąpienie myszy 

zwierzętami o niższym stopniu rozwoju ewolucyjnego również nie pozwoli potwierdzić lub wykluczyć 

hipotezy badawczej ze względu na różnice anatomiczne i fizjologiczne w porównaniu do ssaków.  

Reduction (ograniczenie): Zaproponowana liczebność grup badanych stanowi optymalną liczbę, aby 

zmaksymalizować naukową integralność generowanych danych przy jednoczesnym wykorzystaniu 

minimalnej liczby zwierząt, niezbędną do obliczeń statystycznych wyników badań i wyciągnięcia na tej 

podstawie właściwych wniosków z przeprowadzonego eksperymentu. 

                                                           
1
 Przy wypełnianiu wzorować się na instrukcji wypełniania wniosku W1 punkt. 8  



Ponadto pragniemy zwrócić uwagę, że potomstwo uzyskiwane w doświadczeniach zostanie 

wykorzystane w kolejnych planowanych w osobnym wniosku procedurach lub uśmiercane na tkanki.   

Refinement (udoskonalenie): 

W planowanym doświadczeniu uwzględniono metody minimalizujące ból, cierpienie i dystres zwierząt 

do minimum. Procedury stosowane w przedstawionym wniosku są stosunkowo proste do 

przeprowadzenia i  niosą minimalne ryzyko śmiertelności wynikającej z samej procedury. Wybrane 

procedury i czynności zakładają wykorzystanie najmniejszej liczby zwierząt, przy największym 

prawdopodobieństwie osiągnięcia planowanego wyniku. Zwierzęta będą utrzymywane w 

pomieszczeniach o odpowiedniej temperaturze i wilgotności. Zwierzętom podawana będzie pasza i 

woda ad libitum.  

Zastosowanie metody dożołądkowego podania antybiotyku za pomocą sondy zamiast podaży 

antybiotyku w wodzie do picia  wynika z następujących korzyści: 

• podaż każdorazowo świeżo przygotowanego antybiotyku w odpowiedniej dawce 40 mg/kg m.c. 

u każdej samicy, 

• schemat przypominający doustne podanie antybiotyku u ludzi, 

• uzyskanie stężenia antybiotyku we krwi samic,  które odpowiada stężeniu, jakie jest uzyskiwane 

u ludzi po doustnym podaniu doksycykliny w dawce 200mg/dobę. 

Opieka nad zwierzętami w procedurach oraz procedury badawcze będą wykonywane przez 

wyspecjalizowany personel posiadający udokumentowane kwalifikacje oraz wieloletnie doświadczenie 

w pracy ze zwierzętami. Zwierzęta będą pod stałą opieką weterynaryjną, a stan zdrowia zwierząt będzie 

codziennie monitorowany pod kątem oceny rzeczywistej dotkliwości procedur. Wszelkie objawy 

dystresu będą konsultowane z Zespołem ds. Dobrostanu Zwierząt. Wszelki sprzęt/materiały stosowane 

w hodowli oraz w trakcie przeprowadzania doświadczeń przed kontaktem ze zwierzęciem podlegają 

dezynfekcji i/lub sterylizacji. Pomieszczenia hodowlane i doświadczalne spełniają wymogi 

Rozporządzenia Ministerstwa Rolnictwa i Rozwoju Wsi z dnia 14 grudnia 2016 roku w sprawie 

minimalnych wymagań, jakie powinien spełniać ośrodek, oraz minimalnych wymagań w zakresie opieki 

nad zwierzętami utrzymywanymi w ośrodku. 



 

8. Projekt jest objęty oceną retrospektywną
2
 

 TAK - na podstawie art. 53 ust. 1 ustawy 

 TAK - na podstawie art. 53 ust. 3 ustawy 

 NIE 

 

                                                           
2
 Wypełnia właściwa lokalna komisja etyczna ds. doświadczeń na zwierzętach. Należy zaznaczyć właściwe pole. 


