NIETECHNICZNE STRESZCZENIE DOSWIADCZENIA

1.Tytut projekt: Wpltyw wybranych substancji biologicznie aktywnych na uktad kostny szczuroéw szczepu Wistar w warunkach
doswiadczalnej osteopenii indukowanej obustronng orchidektomia.

2.Czas trwania projektu 15.11.2019 - 31.12.2023

3.Stowa kluczowe (maksymalnie 5 stow): argan oil, pine pollen, AKG, lactoferrin, osteoporosis. olej arganowy, pytek sosny,

alfa-ketoglutaran, laktoferyna, osteoporoza
4.Cel projektu (art. 3 ustawy) (wpisa¢ odpowiednia kategori¢ z ponizszych) A

A. Badania podstawowe

B. Badania translacyjne lub stosowane

C. Badania majace na celu zachowanie gatunku

D. Badania z zakresu medycyny sagdowe;j

E. Badania zapewniajace poprawg 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
produktéow, lub badan ich jakosci, skutecznos$ci lub bezpieczenstwa stosowania

G. Badania w celu ochrony $rodowiska 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 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.

Osteopenia i osteoporoza to najczesciej wystepujace choroby tkanki kostnej, w ktorych na skutek rosnacej przewagi procesow
utraty tkanki kostnej nad jej tworzenia dochodzi do zmniejszenia masy i wytrzymatosci kosci, czego konsekwencja jest
zwigkszone ryzyko ztaman. Jedna z najczestszych przyczyn ich powstawania jest brak wpltywu hormondéw piciowych
uwidaczniajacy si¢ w okresie meno- i andropauzy. Ostatnie wyniki badan sugeruja, ze zwickszenie stresu oksydacyjnego takze
odgrywa istotng role w patogenezie osteoporozy i wywiera niekorzystny wptyw na gestos¢ mineralng kosci, a co z tym
zwigzane na pogorszenie odpornosci materialu kostnego na mikropeknigcia mogace prowadzi¢ do ztaman. Niewykluczone
jest, ze procesy tworzenie i utraty tkanki kostnej przez caty okres zycia czlowieka moga zaleze¢ od nasilenia stresu
oksydacyjnego lub obnizonej aktywno$ci enzymow przeciwutleniajacych. Mozna wige przypuszczaé, ze dieta bogata w
zwigzki o dziataniu antyoksydacyjnym przyczynia si¢ do zmniejszania stresu oksydacyjnego co ogranicza negatywny wpltyw
wolnych rodnikéw na komorki kostne i sprzyja zahamowaniu rozwoju osteoporozy. Celem do§wiadczenia bedzie ocena
potencjalnie ochronnego wptywu na uktad kostny substancji biologicznie czynnych o charakterze antyoksydacyjnym jakimi sg
olej arganowy i pylek sosnowy w warunkach braku hormonéw plciowych. Weryfikacji poddana zostanie takze hipoteza o
mozliwym synergistycznym osteoprotekcyjnym dziataniu laktoferyny i alfa-ketoglutaranu u samcow. Otrzymane wyniki
pozwola réwniez na oceng¢ mozliwosci wykorzystania badanych substancji w profilaktyce i leczeniu schorzen metabolicznych
uktadu kostnego o rdznej etiologii.




6. LICZBA ORAZ GATUNKI ZWIERZAT PLANOWANYCH DO WYKORZYSTANIA W
DOSWIADCZENIU

80 sztuk, szczur wedrowny stado Wistar

7. OPIS UWZGLEDNIENIA ZASAD ZASTAPIENIA, OGRANICZENIA | UDOSKONALENIA!

Podczas planowania projektu badawczego sprawdzono stan wiedzy w zakresie objetym wnioskiem badawczym w
bazach danych PUBMED, ScienceDirect i Web of Science (JCR).

Wykorzystano nastepujace stowa kluczowe: argan oil, pine pollen, AKG, lactoferrin, testosterone, bone disorders,
rats, densitometry, tomography, orchidectomy, osteoporosis.

Proponowane doswiadczenia zostaty zaplanowane zgodnie z uwzglednieniem zasady 3R:

Zasada zastgpienia:

Nie mozna zastosowa¢ metody badawczej zapewniajacej osiggnigcie celu niniejszego doswiadczenia bez
wykorzystania zwierzat doswiadczalnych. Badania in vitro dostarczajg jedynie informacji na temat molekularnych
mechanizmoéw dziatania nie obrazuja natomiast faktycznego wpltywu badanych substancji w odniesieniu do w pelni
uksztaltowanego ukladu kostnego dziatajacego w zywym organizmie i podlegajacego wptywowi czynnikow
wewnetrznych jak i pochodzacych ze srodowiska zewngtrznego. Na podstawie badan wlasnych oraz dostepnej literatury
stwierdzono, ze dos§wiadczenia oparte o model gonadektomizowanego szczura sg standardem w badaniach dotyczacych
uktadu kostnego. Réwniez zastosowane metody diagnostyczne tj. densytometria (DXA), obwodowa ilosciowa
tomografia komputerowa (pQCT), metody wytrzymato§ciowe oraz badanie biochemicznych markerow procesow
metabolicznych uktadu kostnego sg uznanym i powszechnie wykorzystywanym standardem w tego typu
doswiadczeniach.

Zasada ograniczenia:

Nalezy podkresli¢, iz opisane w przedstawionym wniosku procedury oraz metody badawcze pozwalaja na
kompleksowg analize uktadu kostnego bez konieczno$ci przeprowadzania dodatkowych eksperymentdéw Co przyczynia
si¢ znaczaco do redukcji liczby zwierzat wykorzystanych w dos§wiadczeniach jak i zmniejszenia ich cierpienia. Badania
zostang przeprowadzone przez do$§wiadczonych eksperymentatorow, zaznajomionych z aktualnie obowigzujacymi
przepisami dotyczacymi zwierzat doswiadczalnych i ich humanitarnego traktowania, a takze posiadajacymi dtugoletnie
doswiadczenie w opisanych uprzednio procedurach.

Zaplanowana w badaniach liczba zwierzat (liczebno$¢ grup kontrolnych i doswiadczalnych) jest ograniczona do
najmniejszej jaka jest mozliwa, stanowigc niezbedne minimum do uzyskania spojnych i powtarzalnych wynikéw oraz
ich wiarygodnej analizy statystyczne;j.
60-dniowy okres podawania opisanych substancji jest w pelni wystarczajacy do oceny ich wpltywu na uktad kostny w
warunkach braku hormonéw ptciowych, przy zastosowaniu metod badawczych opartych o analizy densytometryczne,
tomograficzne, wytrzymalo$ciowe oraz biochemiczne analizy markerow metabolizmu tkanki kostne;.

Podczas doswiadczenia bedzie stosowany handling co pozwoli na zminimalizowanie stresu zwierzat podczas
bardziej inwazyjnych etapow procedury doswiadczalnej. Zapewniona zostanie takze opieka wykwalifikowanego
personelu po operacjach rzekomych i gonadektomiach.

Zasada udoskonalenia:

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




Wykorzystywane zwierzgta bedg przetrzymywane w warunkach odpowiednich dla swojego gatunku. Klatki beda
zaopatrzone w elementy wzbogacajace srodowisko dla gryzoni. Wykonanie procedur przez osobe, ktéra ma codzienny
kontakt ze szczurami, pozwoli na zminimalizowanie stresu zwierzat podczas kolejnych etapow procedury
doswiadczalnej. Wszystkie czynnosci prowadzone beda przez przeszkolong i posiadajacg doswiadczenie w pracy ze
zwierzetami osobe. Zwierzeta beda znajdowaly sie pod stata kontrolg lekarza weterynarii.

Na podstawie przeszukania istniejacej literatury stwierdzono, ze:

A. dane do$wiadczalne wskazuja na to, ze substancje o okreslonym potencjale antyoksydacyjnym moga aktywowac
wiele mechanizméw w celu ostabienia lub spowolnienia rozwoju zaburzen metabolicznych uktadu kostnego o
roznej etiologii.

B. dane doswiadczalne wskazuja, ze substancje pochodzenia naturalnego (olej arganowy, pylek sosny, AKG,
laktoferyna) wykazuja korzystny wptyw w innych schorzeniach (migdzy innymi w chorobach uktadu krazenia,
otytosci)

C. brak jest danych na temat wptywu oleju arganowego, pytku sosny oraz tacznego stosowania AKG i laktoferyny na
metabolizm uktadu kostnego w warunkach deficytu hormonéw ptciowych.

Uzyskanie danych z proponowanego projektu pozwoli na:

A. rozwinigcie wiedzy teoretycznej w zakresie aktywnosci biologicznej badanych substancji.

B. okreslenie wplywu badanych substancji na parametry densytometryczne, tomograficzne i wytrzymatos$ciowe catego
uktadu kostnego jak i poszczegélnych kosci z uwzglednieniem odpornosci szyjki kosci udowej (miejsca
najczestszych zlaman osteoporotycznych) na dziatanie sit obcigzajacych.

C. zastosowanie uzyskanej wiedzy polegajace na mozliwosci wykorzystania badanych substancji w profilaktyce i
leczeniu schorzen metabolicznych uktadu kostnego o réznej etiologii.

Ze wzgledu na potencjalng mozliwos¢ wystapienie powiktan pooperacyjnych nie rokujacych ustgpienia, a

powodujacych u operowanych zwierzat bol, cierpienie, spadek masy ciata, wyznaczony lekarz weterynarii podejmie

decyzje o ich eutanazji (wykluczenie z doswiadczenia).

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

2 Wypetnia wtaéciwa lokalna komisja etyczna ds. doswiadczen na zwierzetach. Nalezy zaznaczyé wtaéciwe pole.




