NIETECHNICZNE STRESZCZENIE DOSWIADCZENIA

1.Tytut projektu: Nowotwér nerki, a infekcja bakteryjna tkanek przyzebia u myszy laboratoryjnej.
2.Czas trwania projektu: 2 lata

3.Stowa kluczowe (maksymalnie 5 stow): renal cell carcinoma, periodontitis, P. gingivalis
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 sadowe;j

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.

Nowotwor nerkowokomdrkowy stanowi az 90% zmian ztosliwych w obrgbie nerek. Choroba poczatkowo
przebiega bezobjawowo, a jej forma zaawansowana wykrywana jest najczgsciej przypadkowo w rutynowych
badaniach obrazowych. Ze wzgledu na pdzng diagnostyke, niezbedne jest wprowadzenie szybkiej i celowanej
terapii, ktora przyczyni si¢ do poprawy parametréw klinicznych chorego. Niestety, mimo wielu doniesien - brak
jest nadal nowych kierunkow w leczeniu stadiow zaawansowanych nowotworu nerki. Ze wzgledu na: 1) potrzebe
wprowadzania nowych, celowanych terapii nowotworu nerki, 2) wystgpujace S$ciste i udokumentowane
powigzanie pomiedzy przewlekta choroba nerek, a infekcjg tkanek przyzebia baterig P. gingivalis oraz 3) opisang
korelacja pomiedzy wystgpowaniem nowotworu nerek, a infekcja P. gingivalis — istnieje potrzeba sprawdzenia na
poziomie in vivo (immunologia, biochemia) jaki mechanizm odpowiedzialny jest za wystepowanie tego zjawiska.

W projekcie zostang wykorzystane myszy Balb/c Nude. Gtéwnym celem projektu sg badania podstawowe, uktad
odpornosciowy. Badania podstawowe pokaza mechanizm korelacji pomigdzy rozwojem (indukcja i progresja)
nowotworu nerki, a infekcja bakteria P. gingivalis towarzyszaca zapaleniu tkanek przyzebia (paradontoza),

przedstawiag dane dotyczace nowej terapii przeciwnowotworowej opartej na blokowaniu dziatania kinazy
tyrozynowej. Jak dotad nie pokazano mechanizmu molekularnego przedstawiajacego opisane zaleznoSci.
Otrzymany wynik wskaze nie tylko na $ciste powigzanie infekcyjnych chorob przyzebia i nowotworu nerek, ale
przede wszystkim moze mie¢ duze znaczenie w nowym podejéciu diagnostycznym (tzw. wczesna diagnoza) oraz
w nowatorskim wspomaganiu terapii przeciwnowotworowe;j.




6. LICZBA ORAZ GATUNKI ZWIERZAT PLANOWANYCH DO WYKORZYSTANIA W
DOSWIADCZENIU

W projekcie zostang wykorzystane myszy Balb/c nude (samice), w wieku 6-8 tygodni i w ilo$ci 204.

7. OPIS UWZGLEDNIENIA ZASAD ZASTAPIENIA, OGRANICZENIA | UDOSKONALENIA?

Replacement/Zastapienie

Przygotowujac opisane wczesniej procedury, sprawdzono istniejaca wiedzg w zakresie objetym wnioskiem
badawczym, w bazach danych:

__EBSCO; PUBMED; _Google Scholar;  AGRICOLA; _ ScienceDirect; Web of Science (JCR);
Wykorzystanostowakluczowe:
renal cell carcinoma, periodontitis, P. gingivalis

Nie jest mozliwe zastgpienie zwierzat laboratoryjnych przez inne alternatywne metody w tym projekcie.
Wykorzystanie zwierzat jest konieczne, aby uzyska¢ dane, dotyczace molekularnych regulacji jakie leza u
podstaw inicjacji nowotworu nerki oraz zmian immunologicznych jakie wprowadza towarzyszgca paradontozie
infekcja bakterig P. gingivalis. Nie ma innego sposobu zastgpienia w/w badan in vivo.

Reduction/ Zmniejszenie

Wszystkie myszy wykorzystane w tym projekcie pochodzi¢ beda z chowu wsobnego, ktory w znaczacy sposob
zmniegjsza ryzyko réznic osobniczych w eksperymencie. Do przeprowadzenia wstepnych badan przewidziano w
kazdej grupie po 6 myszy, a w grupach gtownych po 10 myszy (grupy z terapig przeciwnowotworowa po 30
myszy/ 10 na kazda z 3 dawek leku) - jest to liczba optymalna zapewniajaca wyjasnienie postawionego celu.
Zaplanowano powtorzenie kazdej procedury 2-krotnie w celu uzyskania powtarzalnych i wiarygodnych wynikow.

Refinement/Zlagodzenie

Myszy bedg utrzymywane po 5 osobnikow w klatkach w peini wyposazonych w pokarm i wode. Wszystkie
zwierzgta bedg mialy zapewniong przestrzen zyciowsg o wystarczajacym poziomie zroznicowania. Kazda klatka
bedzie posiadata specjalne podloze/$cidtke przeznaczone do hodowli gryzoni oraz dodatkowe wzbogacenia takie
jak: kwadratowe drewienka, wiéry z drewna. Dodatkowo, odpowiednie warunki bytowania zwierzat beda
zapewnione dzigki odpowiednio przeszkolonemu personelowi zwierzgtarni.

Wszystkie czynnosci jezeli tylko beda przypuszczenia, ze moga przynie$¢ bol beda wykonywane w znieczuleniu
obwodowym. Do wszystkich czynno$ci bedg wykorzystywane jalowe, jednorazowe instrumenty, narzedzia.
Czynnosci beda wykonywane w pokoju zabiegowym w warunkach nie przynoszacych dodatkowego stresu
zwierzgtom. Stan zdrowia zwierzat w trakcie trwania procedur bgdzie monitorowany przez lekarza weterynarii
oraz osobe przeprowadzajaca do$wiadczenie.




8. Projekt jest objety ocena retrospektywna?
X TAK - na podstawie art. 53 ust. 1 ustawy
1 TAK - na podstawie art. 53 ust. 3 ustawy
1 NIE

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



