NIETECHNICZNE STRESZCZENIE DOSWIADCZENIA

1. Tytul projektu: ” Ocena Sréodblonkowo-zaleznej odpowiedzi rozkurczowej naczynia
u myszy apoE/LDLR-/- leczonych witaming K1 oraz K2 MK-7”
2. Czas trwania projektu: 12 miesiecy

3. Stowa kluczowe: Myszy apoE/LDLR-/-, srédbtonek, witamina K
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Cel projektu: A

Badania podstawowe

Badania translacyjne lub stosowane

Badania majace na celu zachowanie gatunku

Badania z zakresu medycyny sadowe;j

Badania zapewniajace poprawe dobrostanu lub warunkéw chowu zwierzat gospodarskich

Badania w celu opracowania i produkcji produktow leczniczych, srodkow spozywczych, pasz lub innych
substancji lub produktow, lub badan ich jakosci, skuteczno$ci lub bezpieczenstwa stosowania
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Badania w celu ochrony $rodowiska naturalnego
H. Badania w celu ksztatcenia na poziomie szkolnictwa wyzszego lub szkolenia w celu nabycia lub
doskonalenia kompetencji zawodowych

5. OPIS PLANOWANEGO DOSWIADCZENIA

Dysfunkcje $rodbtonka s3 przyczyng chordb uktadu krazenia, stanowigcych gltéwna
przyczyng zgondw na calym S$wiecie. Witamina K jest zwigzkiem posiadajagcym wiele
korzystnych dla zdrowia funkcji. Znany jest jej udzial w procesie krzepniecia krwi, jak i
zapobieganiu kalcyfikacji naczyn krwiono$nych, co wspomaga prawidlowe funkcjonowanie
uktadu naczyniowego. Jednakze, witamina K to grupa zwigzkéw chemicznych, ktorych
dziatanie biologiczne moze by¢ rézne. W zwigzku z tym zasadnym jest podjecie badan
okreslajacych wptyw witaminy K na zaburzenia §rédblonka naczyniowego oraz porownanie
efektywnosci roznych pochodnych tego zwigzku.

W tym celu przeprowadzone zostanie doswiadczenie zywieniowe z udziatlem myszy
apoE/LDLR™, w ktorym zostanie przeprowadzona ocena $rodblonkowo-zaleznej odpowiedzi
rozkurczowej naczynia za pomocg obrazowania magnetyczno-rezonansowego (MRI) u 2 i 3-
miesi¢gcznych myszy apoE/LDLR'/' po jednym oraz dwoch miesigcach, witaming K; (w
dawce 0.05 mg/kg m.c/dzien, n=10) oraz K; (MK-7) (w dwodch dawkach 0.05 mg/kg
m.c/dzien, n=10 i 10 mg/kg m.c/dzien, n=10). Grupe¢ kontrolng stanowi¢ beda myszy
apoE/LDLR™ nie otrzymujace dodatkowo witaminy K w diecie, n=10 (nieleczone), z jedynie
niewielkim udziatem witaminy w mieszance (zgodnie z zaleceniami AIN-93).

Uzyskanie wynikéw z proponowanego projektu badawczego pozwoli na okreslenie rodzaju
oraz 1ilosci witaminy K, mogacych wspomaga¢ prawidlowe funkcjonowanie uktadu
krwiono$nego. Wplynie to zardwno na poszerzenie wiedzy teoretycznej w tym zakresie, jak 1
przyczyni si¢ do bezposredniego wykorzystania wiedzy we wspomaganiu leczenia chordb



uktadu krazenia. W zwiazku z powyzszym zaplanowanie obecne badania muszg by¢
wykonane na odpowiednim, przeznaczonym do tego celu modelu zwierzecym.

6. LICZBA ORAZ GATUNKI ZWIERZAT PLANOWANYCH DO WYKORZYSTANIA W
DOSWIADCZENIU.

Planowane dos$wiadczenie zostanie wykonane przy uzyciu myszy apoE/LDLR'/' (n=40).
Doswiadczenie przeprowadzone zostanie na 40 samcach myszy apoE/LDLR'/‘. Zwierzgta
podzielone zostang na 4 rownoliczne grupy.

7. OPIS UWZGLEDNIENIA ZASADY 3R, tj. ZASADY ZASTAPIENIA,
OGRANICZENIA | UDOSKONALENIA

Gryzonie te sa obecnie najlepszym i wiarygodnym zwierzecym modelem miazdzycy
stosowanym w badaniach nad funkcjami $rodblonka naczyniowego. U myszy apoE/LDLR™”
blaszka miazdzycowa rozwija si¢ spontanicznie, bez koniecznosci podawania diet
aterogennych. Ponadto powstata blaszka jest strukturalnie podobna do zmian miazdzycowych
rozwijajacych si¢ u ludzi.

W czasie trwania do$wiadczenia zywieniowego, zwierzeta przebywac beda w grupach, w
klatkach wylozonych specjalng $ciotka dla zwierzat laboratoryjnych, w pomieszczeniu o
kontrolowanej temperaturze (22-24°C) i wilgotnosci powietrza (65-75%), z 12-godzinnym
cyklem dnia i nocy. W klatkach zostang uzyte elementy wzbogacajace srodowisko bytowania.
Pomieszczenie, w ktorym przebywac beda zwierzeta, posiada wentylacj¢ mechaniczng z 17-
krotnym cyklem wymiany powietrza w ciagu godziny. Zwierzeta beda miaty nieograniczony
dostep do pozywienia oraz wody.

Liczba zwierzat planowanych do uzycia w doswiadczeniu zostala okreslona na podstawie
znajomosci odchylenia standardowego wybranych parametrow, ktdre zostalo oszacowane na
podstawie poprzednich doswiadczen oraz danych literaturowych.



