NIETECHNICZNE STRESZCZENIE DOSWIADCZENIA

1.Tytut projektu: ,,Ocena wplywu diety na sktad mikroflory jelitowej, sktad mikroRNA
oraz na preferencje pokarmowe 1 pami¢¢ myszy laboratoryjne;j”

2.Czas trwania projektu: 31 miesiecy
3.Stowa kluczowe (maksymalnie 5 stéw): mikroflora jelitowa, mikroRNA, dtugotrwata pamiec¢

4.Cel projektu (art. 3 ustawy) (wpisa¢ odpowiednig kategori¢ z ponizszych) A

A. Badania podstawowe

B. Badania translacyjne lub stosowane
. Badania majace na celu zachowanie gatunku
. Badania z zakresu medycyny sagdowej

. Badania zapewniajace poprawe dobrostanu zwierzat lub warunkow chowu lub hodowli zwierzat gospodarskich

m m O O

. Badania w celu opracowania i produkcji produktow leczniczych, srodkow spozywczych, pasz lub innych substancji lub

produktow, lub badan ich jakosci, skutecznosci lub bezpieczenstwa stosowania

o

. 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 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.

Celem doswiadczenia jest sprawdzenie czy zmiana diety wptywa na szereg czynnikOw i procesow
fizjologicznych organizmu ssaka: sktad mikroflory jelitowej (mikrobiomu), sktad zewnatrzkomorkowych

markeréw chorobowych mikroRNA, oraz na preferencje pokarmowe zwierzat i ich procesy pamigciowe.

Zastosowane beda 4 typy diety: standardowa, ketogeniczna, wysokotluszczowa oraz tzw. zachodnia
(wysokottuszczowo-wysokoweglowodanowa). Wiadomo, ze rodzaj diety moduluje sktad oraz proporcje
szczepOw bakterii zasiedlajacych jelita, co moze prowadzi¢ do niefizjologicznego sktadu mikrobiomu —
dysbiozy. Dysbioza wykazuje Scisty zwigzek z funkcjami immunologicznymi, metabolicznymi, a takze
moze wplywaé na stan emocjonalny zwierzat. Pokazano, ze dysbioza, ktéra rozwija si¢ w wyniku

stosowania diety zachodniej, przyczynia si¢ do rozwoju chordéb metabolicznych, typu otyto$¢ czy




cukrzyca. Nie pokazano jednak wplywu diety na krazace we krwi oraz obecne w kale mikroRNA, ktore
mogg stanowi¢ nieopisany dotad sposob przekazywania sygnaléw pomiedzy mikrobiomem jelitowym a
organizmem gospodarza. Ponad 100 klas mikroRNA krazgcych we krwi uznawanych jest obecnie za
potencjalne biomarkery r6znych chordb, np. chordb nowotworowych. Proponowany eksperyment pozwoli
odpowiedzie¢ na pytanie czy zmiana jakosciowa i ilo§ciowa mikroRNA nastepuje takze w wyniku

stosowania pro-zdrowotnej czy niezdrowej diety.

Kolejne pytanie badawcze dotyczy wptywu zmiany diety na nawyki zywieniowe, co bedzie sprawdzone
w tescie preferencji pokarmowej. Ocenie bedzie takze podlegata pamie¢ zwierzat, ktéra bedzie testowana
po dlugotrwatym stosowaniu okre§lonego rodzaju diety. Rodzaje diet maja cz¢sciowo odzwierciedlac

sposob odzywiania si¢ ludzi.

W przypadku planowanych do§wiadczen nie spodziewamy si¢ wystapienia zagrazajacych zyciu szkdd u
badanych zwierzat ani skutkow ubocznych przeprowadzanych czynnos$ci. Niezdrowa dieta moze mieé
wplyw na ogdlny stan zdrowia myszy. Objawy $swiadczace o znaczacym pogorszeniu stanu zdrowia, takie
jak znaczaca utrata masy ciata, silne odwodnienie, zaburzenia koordynacji ruchowej uniemozliwiajgce

pobieranie wody lub pokarmu, beda $cisle monitorowane.

Zastosowanie modelu zwierzgcego pozwoli na ocen¢ wpltywu sposobu odzywiania si¢ na czynniki
fizjologiczne, molekularne, metaboliczne 1 behawioralne organizmu ssakow, co byloby niemozliwe do
uzyskania w innym modelu. Nagromadzony materiat badawczy pozwoli oceni¢ wpltyw diety
ketogenicznej, wysokottuszczowej 1 zachodniej na sktad krazacych we krwi i obecnych w kale mikroRNA,
dhlugotrwata pamie¢ oraz preferencje pokarmowe myszy. Potencjalne korzysci dla nauki ptyng nie tylko z
wiedzy podstawowej, ale takze z mozliwosci zastosowania uzyskanych danych czy krazace we krwi 1

obecne w kale mikroRNA mogg stanowi¢ potencjalne biomarkery zaburzen metabolicznych.

6. LICZBA ORAZ GATUNKI ZWIERZAT PLANOWANYCH DO WYKORZYSTANIA W
DOSWIADCZENIU

|Gatunek/Szczep: mysz C57BI/6, 96 osobnikéw plei meskie]

7. OPIS UWZGLEDNIENIA ZASAD ZASTAPIENIA, OGRANICZENIA | UDOSKONALENIA®

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



Przygotowujac projekt badawczy, sprawdzilam istniejaca wiedz¢ w zakresie objetym wnioskiem

badawczym, w bazach danych: EBSCO; PUBMED; ScienceDirect.

Wykorzystatam stowa kluczowe: microbiome / circulating mikroRNA / faecal mikroRNA / western diet /

ketogenic diet / high fat diet/ taste preference test /fear conditioning.

Na podstawie przeszukania istniejacej literatury, stwierdzam ze dieta ketogeniczna, wysokottuszczowa i

zachodnia powodujg zmiany ci¢zaru ciata myszy oraz majg wplyw na sktad mikroflory jelitowe;.

A. Nagromadzony materiat badawczy pozwala na stwierdzenie, ze moze istnie¢ zwigzek miedzy
krazacymi we krwi i obecnymi w kale mikroRNA, a zmiang sktadu mikrobiomu, jednak nie jest on

zdefiniowany.

B. Brak jest danych dotyczacych: wplywu diety ketogenicznej, wysokotluszczowej i1 zachodniej na
sktad krazacych we krwi i obecnych w kale mikroRNA, dtugotrwatg pamig¢ oraz preferencje pokarmowe

myszy.

Uzyskanie danych z proponowanego projektu pozwoli na ocen¢ wplywu sposobu odzywiania si¢ na

czynniki fizjologiczne, molekularne, metaboliczne i behawioralne.

A/ Rozwinigcie teoretyczne/poznawcze istniejacej wiedzy w kierunku ustalenia wptywu diety na

utrzymanie lub zaburzenie homeostazy organizmu.

B/ Zastosowanie uzyskanej wiedzy polegajace na ocenie czy krazace we krwi i obecne w kale mikroRNA

moga stanowi¢ potencjalne biomarkery zaburzen metabolicznych.

Zachowujac wprowadzong w 1959 roku, przez W. Russela i R. Burcha zasade 3R uzasadniam podjete we

wniosku wybory dotyczace tematyki, modelu, procedur:

ZASTAPIENIE

Ze wzgledu na cel badawczy, koniecznos¢ obserwowania ztozonych zjawisk poznawczych nie mozna
zastapi¢ proponowanego modelu mysiego zwierzetami o nizszym stopniu rozwoju ewolucyjnego, ani tez

metodami in vitro (hodowle tkankowe, komdrkowe).

OGRANICZENIE




3

Spehniajac “zasade ograniczenia” zredukowana do koniecznego minimum zostala liczba zwierzat
planowanych do wykorzystania w eksperymencie. Wielko$¢ grupy pozwoli na wiarygodna analizg

statystyczng 1 weryfikacje postawionego problemu badawczego.
UDOSKONALENIE

Nadrzednym celem jest ograniczenie cierpienia i stresu zwierzat, zwigzanego z przeprowadzanymi
procedurami. Czynniki, ktére moga by¢ dla zwierzat, mozliwym do zredukowania, zrodtem dyskomfortu,
to zabieg operacyjny oraz odseparowanie od stada. Udoskonaleniem w tej materii bedzie podawanie
odpowiednich, zgodnych z powszechnie przyjetymi normami weterynaryjnymi, srodkéw usypiajacych
(Izofluran). Myszy beda przebywac w klatkach o wzbogaconym $rodowisku, umozliwiajagcym budowanie
gniazda (chusteczki, skompresowane bawelniane platki/wateczki) i zabawe (drewniane koteczki).
Dodatkowo klatki, w ktorych zwierzeta beda przetrzymywane majg transparentne $cianki, co umozliwi
kontakt wzrokowy z innymi osobnikami. Kolejnym dziataniem zmniejszajacym stres zwierzat bedzie
przestrzeganie ograniczonej, do eksperymentatora i opiekuna, liczby oséb pracujacej z badanymi

zwierzetami.

8. Projekt jest objety oceng retrospektywna,2
X NIE

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




