NIETECHNICZNE STRESZCZENIE DOSWIADCZENIA

1.Tytut projektu: Paradontoza jako czynnik ryzyka dla reumatoidalnego zapalenia stawéw — przeciwciala

przeciwko cytrulinowanym bialkom, a pierwsze symptomy reumatoidalnego zapalenia stawow u myszy.
2.Czas trwania projektu: 2 lata

3.Stowa kluczowe (maksymalnie 5 stow): reumatoidalne zapalenie stawow, PPAD, cytrulinacja

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, $rodkéw 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.

Jedna z podstawowych chordb systemowych, powigzang z chorobami infekcyjnymi przyzebia jest reumatoidalne
zapalenie stawow. Jak wskazujg badania P. gingivalis moze przyczynia¢ si¢ do inicjowania zapalenia stawow.
Jednym z waznych czynnikéw wirulentnych, ktére produkuje bakteria jest enzym deiminaza peptydylo-
argininowa (PPAD), ktdra przyczynia si¢ do zmian w budowie biatek budujacych organizm. Zjawisko to nosi
nazwe cytrulinacji. Potegujacy stan zapalny stymuluje organizm do obrony wytwarzajac przeciwciata przeciwko
cytrulinowanym biatkom, zjawisko to zwigzane jest z rozwojem stanu zapalnego stawow przyczyniajac si¢ do
RA. Glownym zatem celem projektu jest zbadanie czy produkcja przeciwciat przeciwko biatkom cytrulinowanym
wywotana immunizacjg P. gingivalis jest w stanie spontanicznie bez eksperymentalnej indukcji rozwingé
reumatoidalne zapalenie stawow u myszy. W tym celu myszy immunizowane beda lizatem biatkowym
pochodzacym z hodowli P. gingivalis (szczep dziki), P. gingivalis (pozbawiona produkcji PPAD) oraz innej
bakterii P. intermedia. W naszych badaniach bedziemy analizowa¢ jaki typ przeciwciat zostanie produkowany,

jaki jest ich poziom oraz skorelujemy ilo$¢/poziom wytwarzanych przeciwcial z mozliwa inicjacja stanu




zapalnego w obrgbie stawow.

Gtownym celem projektu sa badania podstawowe, uktad odpornosciowy. Badania podstawowe maja

odpowiedzie¢ na pytanie, jaka role w rozwoju reumatoidalnego zapalenia stawdéw pelni enzym PPAD
produkowany przez P. gingivalis oraz jakie ma znaczenie produkcja przeciwcial powstajacych przeciwko biatkom
cytrulinowanym przez PPAD. Uzyskane wyniki bedg mialy duze znaczenie w poznaniu patogenezy
reumatoidalnego zapalenia stawow, a co za tym idzie — nowych kierunkow leczenia reumatoidalnego zapalenia
stawow. Doswiadczenia zostaty w taki sposob zaplanowane, aby przy wykorzystaniu najmniejszej liczby zwierzat

otrzyma¢ wyniki w ramach postawionych celow.

6. LICZBA ORAZ GATUNKI ZWIERZAT PLANOWANYCH DO WYKORZYSTANIA W
DOSWIADCZENIU

W projekcie zostang wykorzystane myszy C57BL6 (samice), w wieku 6-8 tygodni i w ilosci 256.

7. OPIS UWZGLEDNIENIA ZASAD ZASTAPIENIA, OGRANICZENIA | UDOSKONALENIA?

Replacement/Zastapienie

Przygotowujac opisane wczesniej procedury, sprawdzono istniejaca wiedze¢ w zakresie objetym wnioskiem

badawczym, w bazach danych:

__EBSCO; PUBMED; _Google Scholar;  AGRICOLA; _ ScienceDirect; Web of Science (JCR);
Wykorzystano stowa kluczowe:

reumatoidalne zapalenia stawow, PPAD, ACPA

Nie jest mozliwe zastapienie zwierzat laboratoryjnych przez inne alternatywne metody w tym projekcie.
Wykorzystanie zwierzat jest konieczne, aby uzyska¢ dane, dotyczace roli i wplywu cytrulinacji wywotanej przez
PPAD w procesie patogenezy reumatoidalnego zapalenia stawow oraz pokaza¢ nowe kierunki leczenia

reumatoidalnego zapalenia stawow

Reduction/ Zmniejszenie

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




Wszystkie myszy wykorzystane w tym projekcie pochodzi¢ bedg z chowu wsobnego, ktoéry w znaczacy sposob
zmniejsza ryzyko roznic osobniczych w eksperymencie. Do przeprowadzenia eksperymentu przewidziano w
kazdej grupie po 8 myszy (256 — C57BL6) jest to liczba optymalna zapewniajaca wyjasnienie postawionego celu.

Zaplanowano powtorzenie kazdej procedury 2-krotnie w celu uzyskania powtarzalnych i wiarygodnych wynikow.
Refinement/Ztagodzenie

Myszy beda utrzymywane po 5 osobnikow w klatkach w pelni wyposazonych w pokarm i wode. Wszystkie
zwierzeta beda mialy zapewniong przestrzen zyciowa o wystarczajacym poziomie zroznicowania. Kazda klatka
bedzie posiadata specjalne podtoze/$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 czynnosci bgda wykorzystywane jalowe, jednorazowe instrumenty, narzedzia.
Czynnosci bgda wykonywane w pokoju zabiegowym w warunkach nie przynoszacych dodatkowego stresu

zwierzgtom.

Stan zdrowia zwierzat w trakcie trwania procedur bedzie monitorowany przez lekarza weterynarii oraz osobe¢

przeprowadzajaca doswiadczenie.

8. Projekt jest objety oceng retrospektywng?
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.




