NIETECHNICZNE STRESZCZENIE DOSWIADCZENIA

1.Tytul projektu " Okreslenie wptywu zearalenonu na ekspresje receptorow jadrowych zwigzanych z

detoksykacja w watrobie krow z kliniczng i subkliniczng postacia ketozy "
2.Czas trwania projektu 3 miesigce
3.Stowa kluczowe (maksymalnie 5 stow) krowy, mikotoksyny, zearalenon, ketoza, watroba

4.Cel projektu (art. 3 ustawy) (wpisa¢ odpowiednig kategorie 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 sadowej

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 spowodowac u
wykorzystywanych zwierzat, i korzysci, jakie przyniesie ono dla rozwoju nauki i dydaktyki. Maksymalnie 250 stow, tekst
musi by¢ zrozumiaty dla niespecjalisty.

Doswiadczenie oparte jest na hipotezie zakladajacej, ze watroba krow chorujacych na chorobe
metaboliczng -- ketoze, rozni si¢ od watroby zwierzat zdrowych nie tylko morfologicznie (stluszczenie),
ale wykazuje takze roznice funkcjonalne, w szczegdlnosci w odpowiedzi na mikotoksyny, takie jak
zearalenon (ZEA). Celem badan bedzie okreslenie dziatania zearalenonu w watrobie zwierzat chorych
na ketoze, w tym na zmiang ekspresji gendw 1 aktywnosci enzymOw metabolizmu energii, a takze na

proces detoksyfikacji tej mikotoksyny.

Planowane jest pobieranie hepatocytow do hodowli komoérkowej przez lekarza weterynarii metoda
biopsji. Krowy rozdzielone zostang do 3 grup badawczych po 3 zwierzeta kazda na podstawie poziomu

ciat ketonowych we krwi: grupe kontrolng, grupe z subkliniczng ketozg i z kliniczng ketoza. Z pobranej




biopsji w warunkach laboratoryjnych zostang wyizolowane komorki watroby, ktore nastepnie hodowane
beda w warunkach in vitro i eksponowane na zearalenon. Nastepnie okre§lona zostanie toksycznosc¢ tej
mikotoksyny dla komoérek watroby, a takze jej wptyw na ekspresje genu i biatka receptorow jadrowych

zwigzanych z detoksykacja ksenobiotykow.

Dos$wiadczenia pozwolg na porownanie wptywu ZEA na watrobe zwierzat zdrowych oraz chorych na
ketoze. Ponadto, badania pozwolg na wprowadzenie nowego modelu badawczego, ktory znajdzie
zastosowanie w badaniach toksykologicznych. Wyniki pozwolg rowniez na doktadniejsze zrozumienie
biochemicznych mechanizméw lezacych u podstawy ketozy, co moze mie¢ znaczenie w rozwijaniu
strategii postepowania ze zwierze¢tami z ketoza, aby lepiej je chroni¢ przed niekorzystnym wpltywem

mikotoksyn.

6. LICZBA ORAZ GATUNKI ZWIERZAT PLANOWANYCH DO WYKORZYSTANIA W
DOSWIADCZENIU

Bydto domowe (Bos taurus) — 9 sztuk

7. OPIS UWZGLEDNIENIA ZASAD ZASTAPIENIA, OGRANICZENIA | UDOSKONALENIA?

Uzyskanie danych z proponowanego projektu pozwoli na wprowadzenie nowego modelu badawczego
do badan toksykologicznych znaczaco ograniczajacych wykorzystywanie zwierzat w do§wiadczeniach,
a takze na poszerzenie obecnej wiedzy na temat biochemicznych mechanizmow lezacych u podstawy

ketozy.

Wykorzystanie hodowli in vitro w dalszej czesci do§wiadczen pozwoli na zastgpienie (Replacement)
zwierzat w eksperymencie przez zastosowanie modelu badawczego, ktory nie odczuwa cierpien.
Ucigzliwe badania toksykologiczne zostang przeprowadzone na zywych komorkach, a nie na catych
zwierzetach. Doswiadczenia zostaty zaprojektowane w taki sposob, zeby jak najbardziej ograniczy¢
(Reduction) liczbe wykorzystanych zwierzat do ilosci, ktéra pozwoli na uzyskanie statystycznie
istotnych wynikéow z uwzglednieniem réznic osobniczych miedzy zwierzetami w prowadzonych w

dalszych etapach projektu badaniach in vitro. Nieustannie rowniez bedzie polepszana metoda

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




(Refinement) w kierunku zmniejszania cierpien zwierzat w do$wiadczeniach. Do pobierania biopsji
zastosowane zostanie znieczulenie miejscowe, a sama biopsja nie wplywa niekorzystnie na stan
zdrowotny zwierzecia. Opracowanie nowego modelu badawczego, jakim jest hodowla komorek
pochodzacych z biopsji krow chorych na ketoze pozwoli na planowanie kolejnych badan
toksykologicznych, w ktérych wykorzystanie liczby zwierzat do doswiadczen bedzie mocno

zredukowane.

8. Projekt jest objety oceng 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 wtaséciwe pole.




