NIETECHNICZNE STRESZCZENIE DOSWIADCZENIA

1.Tytul projektu . Wptyw mikrobiomu jelitowego skrajnie otylych ludzi na progresje zespotu

metabolicznego w mysich modelach

2.Czas trwania projektu: 36 miesiecy

3.Stowa kluczowe (maksymalnie 5 stow) otyto$¢, transplantacja stolca, interwencja zywieniowa
4.Cel projektu (art. 3 ustawy) (wpisa¢ odpowiednig kategori¢ z ponizszych) .B

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.

Narastajaca epidemia otylosci stanowi wyzwanie, tak z punktu widzenia zdrowia publicznego, jak
1 gospodarki wspolczesnego Swiata. Otylo§¢ powoduje liczne zmiany metaboliczne, zwigkszajace ryzyko
rozwoju wielu chorob, w tym chorob uktadu krazenia, zespotu metabolicznego z dominujgcym objawem,
jakim jest niealkoholowa sttuszczeniowa choroba watroby (NAFLD) oraz choréb nowotworowych. Za
gtoéwne przyczyny epidemii otylos$ci uznaje si¢ siedzacy tryb zycia i nadmierne odzywianie, w powigzaniu
z czynnikami $rodowiskowymi i genetycznymi, modulujacymi sktad mikroflory jelitowej. Bakterie
jelitowe odgrywaja istotna role w fizjologii procesow zywieniowych, takich jak trawienie, synteza
witamin i produkcja metabolitow, a mozliwo$¢ modulacji skladu mikroflory jelitowej moze mie¢
znaczacy potencjal terapeutyczny w leczeniu otylosci.

Operacje bariatryczne, stanowig skuteczng metode leczenia skrajnych postaci otytosci, zarowno w
zakresie redukcji masy ciala, jak 1 ustgpowania chordb wspotistniejacych z otytoscig w tym NAFLD i
NASH (niealkoholowe sttuszczeniowe zapalenie watroby). Chociaz kazda interwencja odchudzajaca
moze wplywac na sktad mikroflory jelitowej, zmiany te nie zawsze koreluja z utratg wagi.




Celem naszego projektu bedzie badanie wptywu transplantacji stolca od otylych chorych na rozwo;j
zespolu metabolicznego w doswiadczalnych modelach otylosci u myszy. W niniejszym eksperymencie
wykorzystane zostang myszy szczepu C57BL/6NTac i C57BL/6NTac - Marc2 KO (Marc2 KO).

Oczekujemy, ze transplantacja stolca osob otylych wykaze modulujaca role bakterii jelitowych w
nasilaniu zespotu metabolicznego u myszy. Wyniki naszych badan beda stanowi¢ podstawe do dalszych
prac nad terapeutycznymi modulacjami sktadu mikroflory jelitowej, ktorych celem bedzie poprawa
skuteczno$¢ leczenia otylosci oraz chor6b metabolicznych powigzanych z otytoscia.

6. LICZBA ORAZ GATUNKI ZWIERZAT PLANOWANYCH DO WYKORZYSTANIA W
DOSWIADCZENIU

144 zwierzgta; po 72 zwierzeta szczepu BL/6NTac i C57BL/6NTac- Marc2 KO

7. OPIS UWZGLEDNIENIA ZASAD ZASTAPIENIA, OGRANICZENIA | UDOSKONALENIA?

Zastapienie (Replacement): Testowanie na zwierzetach wpltywu transplantacji stolca od donorow
szczuptych 1 ekstremalnie otylych w potaczeniu z interwencja zywieniowa nie jest mozliwe do
odtworzenia w warunkach in vitro.

Ograniczenie (Reduction): Proponowana liczba zwierzat jest najmniejsza przy ktorej jesteSmy w stanie
w sposob wiarygodny uzyska¢ odpowiedz na zadane pytania badawcze (vide pkt 6 A). Mysz stanowi
najnizszy z gatunkéw zwierzat, ktory moze zosta¢ uzyty do sprawdzenia skutecznos$ci proponowanej
terapii.

Udoskonalenie (Refinement): Zastosowane beda humanitarne punkty koncowe w przypadku
zauwazenia objawow klinicznych choroby lub zauwazeniu objawow dystresu. Wszystkie myszy
utrzymywane beda w warunkach minimalizujacych ryzyko infekcji, czyli w klatkach indywidualnie
wentylowanych lub mikroizolatorach. Zapewnione bgdzie wzbogacenie srodowiska bytowania zwierzat
poprzez dostarczenie dodatkowych schronien (tekturowe lub plastikowe rurki lub/i domki) oraz
dodatkowego materiatu na gniazda. Zwierz¢ta beda obstugiwane przez doswiadczonych pracownikow,
beda przyzwyczajane do kontaktu z eksperymentatorami i wykonywanych procedur. Pozwoli to znaczaco
zmniejszy¢ stres myszy w trakcie doswiadczenia.

8. Projekt jest objety oceng retrospektywna?

1 TAK - na podstawie art. 53 ust. 1 ustawy

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

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




1 TAK - na podstawie art. 53 ust. 3 ustawy
1 NIE



