NIETECHNICZNE STRESZCZENIE DOSWIADCZENIA

1. Tytut projekt ,,Poszukiwanie aktywnych zwiazkéw zmniejszajacych mase¢ ciata i zaburzenia metaboliczne wsrod

ligandow receptora GRP18 kanabinoidowego”

2. Czas trwania projektu 28 miesiecy

3. Stowa kluczowe (maksymalnie 5 stow) masa ciala, sedacja, ci$nienie tgtnicze krwi, profil lipidowy, poziom
glukozy

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

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 produktow leczniczych, srodkow 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 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¢ zrozumialy dla niespecjalisty.

Utrzymanie wilasciwej masy ciata jest podstawg zachowania zdrowia i promowania dlugowiecznoséci. Niemniej jednak
wydaje sie, ze globalna epidemia otylosci ciagle si¢ zwicksza. Endokannabinoidy sa przekaznikami lipidowymi, ktore biorag
udzial w ogolnej Kkontroli masy ciala poprzez zaktocanie wielorakich centralnych i obwodowych mechanizmow
regulacyjnych, ktore koordynuja homeostaze energetyczng. Poczatkowo blokowanie sygnalizacji kannabinoidowej przez
odwrotnych agonistow receptora kannabinoidowego typu 1 (CB1) pierwszej generacji, takich jak rymonabant, ujawnito
efekty redukcji masy ciata u zwierzat laboratoryjnych i u ludzi. Niestety, rymonabant wywotywal réwniez powazne,
psychiatryczne dziatania niepozadane. W tym momencie stalo si¢ jasne, ze przyszte badania nad kanabinoidami muszg
doktadniej rozszyfrowa¢ lezace u podstaw centralne i obwodowe mechanizmy odpowiedzialne za kontrolge przez
kannabinoidy zachowan zywieniowych i metabolizmu energetycznego catego ciata.

Oprocz receptoréw kannabinoidowych typu CB1 i CB2, tetrahydrokannabinol (THC) faczy si¢ tez z szeregiem innych
receptoréw, dzigki temu wpltywa na rézne procesy W oOrganizmie. Jednym z tych receptorow jest receptor GPR18. W
literaturze zaczynaja si¢ pojawia¢ badania dotyczace funkcji tego receptora oraz dziatan jakie sa wywolywane przez jego
ligandy w organizmie. Zaplanowane przewlekte testy maja znaczenie w badaniu roli receptora GPR18 w zachowaniach
zywieniowych i redukcji zaburzen metabolicznych, a takze moga wskaza¢ wlasciwa droge poszukiwan nowych rozwigzan
zmniejszania otytoSci. Badania przyczynia si¢ do poszerzenia wiedzy z zakresu medycyny dos$wiadczalnej oraz
farmakoterapii eskperymentalnej.


https://pl.wikipedia.org/wiki/Tetrahydrokannabinol

U badanych zwierzat indukowane beda zaburzenia metaboliczne. Caty model opracowany jest w taki sposob aby ograniczyc
maksymalnie stres zwierzat. Sktadniki paszy, ktorymi zwierzgta lubig si¢ objada¢ beda udostgpniane zwierzetom w
nadmiarze.

6. LICZBA ORAZ GATUNKI ZWIERZAT PLANOWANYCH DO WYKORZYSTANIA W DOSWIADCZENIU
Szczur wedrowny rasy Wistar, samica, 66 osobniki
7. OPIS UWZGLEDNIENIA ZASAD ZASTAPIENIA, OGRANICZENIA I UDOSKONALENIA

Powyzsze testy umozliwiaja uzyskanie powtarzalnych wynikow, bez wigkszych rozrzutow statystycznych, co przektada si¢
na stosunkowo nieduzg liczbe zwierzat konieczng do uzycia w grupach kontrolnych i badanych, dlatego liczba zwierzat w
grupach oraz liczba grup s3 najmniejsze z mozliwych z punktu widzenia statystycznej weryfikacji wynikow oraz ich
wiarygodnosci.

Opisane metody sa najbardziej humanitarne z mozliwych do zastosowania i zostaly udoskonalone tak, aby ograniczy¢ bol,
cierpienie i stres zwierzat doswiadczalnych. Wykorzystywane zwierzeta (szczury) sg utrzymywane w warunkach
odpowiednich dla ich gatunku. Jednoptciowe grupy badawcze (samice) pozwolg na uniknigcie rywalizacji samcow o samice
oraz zredukowanie ilosci zmiennych (takich jak ple¢) na mozliwy rozrzut otrzymanych wynikow. Zastosowanie wiasciwej
diety; zwierzgta beda karmione certyfikowang pasza bytowa + dodatkowymi produktami o wysokiej jakosci spozywczej. Od
pierwszego dnia procedury zwierzeta beda przetrzymywane w klatkach o powierzchni 800 cm? i odpowiedniej wysokosci
(min 18 cm) po 2 osobniki, na §cidtce niepalacej z mala zawarto$cia zywic. Staly kontakt i pomoc ze strony lekarza
weterynarii pozwoli na zapewnienie odpowiednich warunkéw bytowych.

Liczba wykorzystanych zwierzat zostala ograniczona do poziomu niezb¢dnego do osiagnigcia celow, takich jak we
wczesniejszych badaniach z wykorzystaniem postulowanych do wykonania procedur w ktorych grupy badawcze liczyly
adekwatna do liczebnosci wskazanej w przedktadanym wniosku. Zastosowany model badawczy zostal odpowiednio dobrany.
Opis sporzadzono na podstawie przegladu literatury w bazie Pubmed uzywajac stow kluczowych: obesity, body weight,
GPR18 receptor ligand oraz zgodnie z ustawg z dnia 15 stycznia 2015 r. o ochronie zwierzagt wykorzystywanych do celow
naukowych lub edukacyjnych. Szczury Wistar Krf: (WI)WU to szczep wsobny. Zapewnia to powtarzalno$¢ pomiarow i
minimalizuje zmienno§¢ pozwalajac na ograniczenie ilosci wykorzystywanych zwierzat do niezbednego minimum. Na
ograniczenie ilo§ci wykorzystanych zwierzat pozwalaja takze inne czynnosci minimalizujgce zmienno$¢ i zwigkszajace
powtarzalno$¢ pomiaréw takie jak: stabilna pasza; zrownowazone Srodowisko; jednorodno$é grup badanych pod wzgledem
wieku, masy ciala oraz plci (samice); rowny okres kwarantanny; ten sam/znany eksperymentator, zachowanie rezimu
czasowego procedur. Zastosowany sprzet pomiarowy w tescie wptywu na ruchliwos$¢ spontaniczng umozliwia jednoczesne
wykonywanie oceny dziatania sedatywnego bez dotykania zwierzgcia w klarkach hodowlanych. Beda to te same zwierzgta co
do okreslenia wptywu na masg ciala i na ci$nienie tetnicze krwi, co pozwala znacznie na zmniejszenie ilosci wykorzystanych
zwierzat

W celu zweryfikowania hipotezy badawczej nie mozna zastosowa¢ metody w ktorej nie jest konieczne wykorzystanie
zwierzat. W badaniach metabolicznych wptywu na mase ciata i profile lipidowy i weglowodanowy nie jest mozliwe
zastagpienie zwierzat kregowych. Zastosowanie zwierzat w planowanym dos$wiadczeniu pozwoli na poznanie dziatania
badanych substancji na caty organizm i bedace podstawa jego funkcjonowania tkanki, a takze wzajemne interakcje mi¢dzy
nimi. Jest to niemozliwe przy zastosowaniu procedur in vitro m in. hodowle tkankowe.

8. Projekt jest objety oceng retrospektywng!
0 TAK - na podstawie art. 53 ust. 1 ustawy

1 Wypetnia wtasciwa lokalna komisja etyczna ds. do$wiadczer na zwierzetach. Nalezy zaznaczyé wtasciwe pole.



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

0 NIE



