NIETECHNICZNE STRESZCZENIE DOSWIADCZENIA

1.Tytul projektu:,, Wphw interwencji Zywieniowej na ekspresje neuropeptydu 26RFa oraz powiktania

sercowo-naczyniowe i metaboliczne”
2.Czas trwania projektu: 5 lat
3.Stowa kluczowe (maksymalnie5 stow): otytos¢, powiklania sercowo-naczyniowe, neuropeptyd 26RFa

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 sadowe;j

E. Badania zapewniajace poprawe dobrostanu zwierzat lub warunkéw chowu lub hodowli zwierzat gospodarskich

F. Badania w celu opracowania i produkcji produktéw leczniczych, Srodkow spozywezych, pasz lub innych substancji lub
produktow, lub badan ich jakos$ci, 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 stow, tekst
musi by¢ zrozumiaty dla niespecjalisty.

Otyto$¢ jest chorobg cywilizacyjng (inaczej dietozalezng), na ktora cierpi 650 min os6b na catym $wiecie i
szacuje sie, ze liczba ta bedzie wzrastala w nastepnych latach. Otylo$¢ skutkuje szeregiem powiktan uktadu
sercowo-naczyniowego (nadcisnienie tgtnicze, przerost lewej komory serca, choroba niedokrwienna serca) oraz
metabolicznych ~ (gospodarki ~ weglowodanowej  tj.  cukrzyca, insulinoopornos¢ czy lipidowej-
hipercholesterolemia, hipertrojglicerydemia). Wplywa to na jako$¢ i dlugo$¢ zycia, poniewaz mimo postgpu
medycyny choroby uktadu sercowo-naczyniowego sa wciaz najczestszg przyczyna zgondw w krajach
rozwinigtych. Patogeneza otylo$ci nie zostata jednoznacznie poznana, jednak coraz wigksze znaczenie przypisuje
si¢ osi jelitowo-moézgowej, szczegdlnie peptydom wplywajagcym na jej aktywnos¢ - w tym neuropeptydowi
26RFa. Celem dos$wiadczenia bedzie zbadanie wptywu diety wysokotluszczowej i wysokoenergetycznej na

zmiany w wystepowania neuropeptydu 26RFA 1 jego receptora w narzadach oraz ich udziatu w rozwoju otytosci




oraz jej powiktan. Spodziewanym zyskiem jest wskazanie punktu uchwytu dla nowych terapii leczenia otytosci i

jej powiktan lub okreslenia profilu pacjentow najlepiej odpowiadajacych na leczenie.

W badaniu zostanie oceniona ekspresja neuropeptydu 26RFa w mozgu oraz tkankach obwodowych. Szczury
wedrowne beda zywione 12 tygodni pasza wysokottuszczowa lub standardowa lub obydwoma (sekwencyjnie
wysokotluszczowa - 8 tygodni, nast¢pnie standardowa 4 tygodnie), a nastgpnie zostanie wykonana seria
pomiaréw (masy ciata, ci$nienia t¢tniczego, poziomu glikemii). Zwierzeta zostang usmiercone, a krew i tkanki

(serce, tkanka ttuszczowa, mozg i rdzen kr¢gowy) zostang pobrane do dalszych analiz.
Badanie moze spowodowa¢ szkody u wykorzystywanych zwierzat:

1. Stres zwigzany z umieszczeniem w poskramiaczu podczas pomiarow, z nakluciem ogona, z przebywaniem
pojedynczo w klatce metabolicznej. Podawanie szczurom diety wysokotluszczowej, nie bgdacej ich naturalnym
pokarmem naraza je na rozwoj tkanki thuszczowej prowadzacej do otytosci, ktorej towarzyszy rozwoj zespotu

metabolicznego (ostatecznie prowadzacy do otluszczenia narzadow oraz uszkodzenia naczyn krgzenia).

2. Ostateczng szkodg zwierzat ich u§miercenie.

6. LICZBA ORAZ GATUNKI ZWIERZAT PLANOWANYCH DO WYKORZYSTANIA W
DOSWIADCZENIU

Badania zostang przeprowadzone na 21 samcach szczura wgdrownego.

7. OPIS UWZGLEDNIENIA ZASAD ZASTAPIENIA, OGRANICZENIA | UDOSKONALENIA!

Zasada zastapienia:

Przygotowujac projekt badawczy, sprawdzono aktualng wiedza w zakresie objetym wnioskiem badawczym w
bazach danych: PubMED; Google Scholar, Science Direct i Web of Science (JCR).
Wykorzystano stowa kluczowe: neuropeptide 26RFa, gut-brain axis, obesity, diet induced obesity, cardiovascular

diseases.

Na podstawie przeszukania istniejacej literatury najbardziej adekwatnym modelem doswiadczalnym,
wykorzystywanym w badaniach uktadu naczyniowo-sercowego oraz chor6b metabolicznych sg szczury
wedrowne. Metody hodowli komorkowych, symulacje komputerowe czy badania in vitro sg komplementarne i

dostarczajg dodatkowych informacji, nie s3 jednak w stanie zastapié badan in vivo, w ktérych wykorzystuje si¢

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




zywe zwierzgta w celu poznania mechanizmOw regulujacych procesy patofizjologiczne.

Zasada ograniczenia:

W badaniu zaplanowano najmniejsza liczebno$¢ osobnikow w grupie umozliwiajaca wiarygodna analizg

statystyczna uzyskanych wynikdw. Liczebno$¢ grup ustalona zostata w oparciu o prawidtowosci statystyczne.

Zasada udoskonalenia:

Przeprowadzone procedury charakteryzujg si¢ umiarkowanym stopniem inwazyjnosci. Podjete zostang wszelkie
starania, aby ograniczy¢ cierpienie, bol i dyskomfort zwierzat. W badaniu planowane jest uzycie glebokiej
narkozy poprzedzajacej usmiercenie oraz izolacj¢ krwi i tkanek do analiz. Zadna z zaplanowanych procedur nie
wymaga uzycia lekow przeciwbolowych. Opieka nad zwierzgtami prowadzona jest w sposob odpowiedni przez
doswiadczony personel. Zwierzeta trzymane beda po 2-3 osobniki w klatce, aby umozliwi¢ kontakt
migdzyosobniczy poprawiajacy komfort zwierzat. Klatki wyposazone beda w elementy wzbogacajace srodowisko
zwierzat: plastikowe czerwone transparentne domki, szklane kulki i metalowe zawieszki, zapewniajace
urozmaicenie i umozliwiajace bezpieczne schronienie. W nielicznych sytuacjach w czasie do$wiadczenia beda
przebywaly oddzielnie- acznie 3 doby w trakcie 12 tygodni badania, czego wymaga zaplanowana procedura.
Klatki ze zwierzetami trzymanymi osobno beda znajdowaly si¢ w jednym pomieszczeniu, tak aby szczury miaty
zapewniony kontakt wokalny. Szczury zostang takze poddane treningom przyuczajacym do wiasciwym
pomiardéw, celem zmniejszenia stresu zwierzat w trakcie trwania wlasciwych pomiarow. Wszystkie czynnosci
beda przeprowadzane przez staty sktad eksperymentatorow, ktérzy beda przeprowadzaé czynnosci treningowe i
docelowe. Czynnos$ci treningowe i docelowe beda przeprowadzane w tej samej pracowni. W przypadku
zaobserwowania cech nasilonego dystresu, bolu i cierpienia zwierz¢ta zostang poddane wczes$niejszemu

usmierceniu.

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

0 TAK - na podstawie art. 53 ust. 3 ustawy

X NI

2 Wypetnia wtasciwa lokalna komisja etyczna ds. doswiadczen na zwierzetach. Nalezy zaznaczy¢ wtasciwe pole.




