NIETECHNICZNE STRESZCZENIE DOSWIADCZENIA

1. Tytut projektu Wptyw sfingomielinowego szlaku transmisji sygnatow na poprawe¢ insulinoopornosci

u zwierzat otytych poddanym operacjom bariatrycznym
2. Czas trwania projektu 02.03.2020 - 30.11.2024

3. Stowa kluczowe (maksymalnie 5 stow): operacje bariatryczne, dieta bogatotluszczowa, sfingolipidy

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

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 spozywcezych, 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.

Otytos¢, rozumiana jako nadmierna akumulacja tkanki ttuszczowej stanowi powazny problem zdrowia
publicznego w Polsce i na $wiecie. Dodatkowo, Swiatowa Organizacja Zdrowia moéwi juz o
wystepowaniu epidemii otytosci w krajach rozwinigtych 1 rozwijajacych sie. Nadwaga 1 otylo§¢ moga
prowadzi¢ do powstawania wielu choréb do ktorych naleza migdzy innymi: choroby uktadu krazenia,

nadci$nienie tetnicze, insulinoopornos¢, cukrzyca typu 2 oraz niektoére nowotwory.

Aktualnie, operacje bariatryczne uznawane sg za gtowny sposob leczenia osob z otyloscig olbrzymig
(BMI>40 kg/m2), a nie jak uwazano wcze$niej terapig alternatywng dla leczenia zachowawczego
poprzez zmiang trybu Zzycia, zastosowanie diety oraz niektorych lekow. Do dnia dzisiejszego,

mechanizm poprawy insulinowrazliwo$ci tkanek takich jak: migsnie szkieletowe, tkanka tluszczowa




(podskorna i trzewna), watroba, Serce oraz mozg nie zostal jeszcze w pelni poznany. Aktualnie, brak
jest badan wyjasniajacych aktywnos¢ sfingomielinowego szlaku transmisji sygnatow po operacji
rckawowego wyciecia zotadka u pacjentow z otyloscig olbrzymiag. Dlatego, poznanie wptywu
sfingomielinowego szlaku transmisji sygnatéw, a w szczego6lnosci okreslenie zmian zawarto$ci jego
wtornego przekaznika — ceramidu oraz pozostalych komponentow szlaku bedzie pomocne przy
poznaniu mechanizmu poprawy insulinowrazniwosci tkanek u pacjentow z otyloscig olbrzymia

leczonych operacjami bariatrycznymi.

W planowanym eksperymencie sposrod 78 zwierzat:

- 13 bedzie otrzymywat o diet¢ standardowg przez 8 tygodni, a nastepnie zostanie u§miercone.

- 13 bedzie otrzymywat o diet¢ bogatottuszczows przez 8 tygodni, a nastgpnie zostanie usmiercone.

- 26 bedzie otrzymywato diete bogatottuszczowa przez 8 tygodni, a nastepnie zostanie poddane operacji
pozornej, z czego 13 bedzie otrzymywalo diet¢ standardowa przez kolejne 4 tygodnie, a drugie 13
bedzie otrzymywalo diete bogatottuszczowa przez kolejne 4 tygodnie. Po 12 tygodniach zwierzgta

zostang usmiercone.

- 26 bedzie otrzymywato diete bogatotluszczowa przez 8 tygodni, a nastgpnie zostanie poddane operacji
pionowej resekcji zotadka, z czego 13 bedzie otrzymywato diete standardowa przez kolejne 4 tygodnie,
a drugie 13 bedzie otrzymywato diete bogatottuszczowa przez kolejne 4 tygodnie. Po 12 tygodniach

zwierzeta zostang usmiercone.

Jak wynika z wczes$niejszych doswiadczen eksperymentatoréw na podstawie dostgpnej literatury,
$miertelno$é zwierzat w zaplanowanych procedurach nie moze wynie$é wigcej niz 10%. Smiertelno$¢ ta

wynika jedynie z powiktan, ktore mogg nastgpi¢ w wyniku cech osobniczych badanych zwierzat.

6. LICZBA ORAZ GATUNKI ZWIERZAT PLANOWANYCH DO WYKORZYSTANIA W
DOSWIADCZENIU

Szczury Wistar cmdb/outbred, 78 sztuk.

7. OPIS UWZGLEDNIENIA ZASAD ZASTAPIENIA, OGRANICZENIA | UDOSKONALENIA?

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




Udoskonalenie

Konstrukcja doswiadczenia zaktada maksymalne ztagodzenie bolu i cierpienia zwierzat na wszystkich
etapach trwania badania oraz zapewnienie odpowiednich warunkéw ich utrzymania, jak rowniez

stosowanie lekow przeciwbdlowych, odpowiedniej anestezji oraz usmiercania.
Zastapienie

Nie ma mozliwosci zastgpienia zwierzat innym modelem badawczym, poniewaz nie da si¢ odtworzy¢ za
pomoca metod In vitro zlozonosci mechanizméw metabolicznych zachodzacych w zywym organizmie

po operacji bariatrycznej.
Ograniczenie

Konstrukcja do$§wiadczenia, zaktadajaca wykorzystanie minimalnej liczby osobnikow pozwalajaca na
osiggniecie istotno$ci statystycznej oraz opanowanie technik do§wiadczalnych przez osoby wykonujace

procedury, pozwala na ograniczenie do niezb¢dnego minimum ilo$ci zwierzat.

Wedhug aktualnego stanu wiedzy, procedury wybrane do doswiadczenia sa mozliwie najmniej dotkliwe
dla zwierzat. Zaplanowanych badan nie mozna przeprowadzi¢ w sposdb mniej inwazyjny.

W przypadku pojawienia si¢ alternatywnych procedur (zadowalajacych pod wzgledem naukowym),
zastapig one procedury zaplanowane w badaniu, z zastrzezeniem, ze nie bgdzie to mialo wptywu na
wiarygodno$¢ uzyskanych dotychczas wynikow.

Uzyskanie danych z proponowanego projektu pozwoli na rozwinigcie istniejgcej wiedzy w kierunku
wplywu otytosci, a nastepnie jej leczenia za pomocg operacji bariatrycznych na aktywnos$¢
sfingomielinowego szlaku transmisji sygnatow w tkankach szczura, takich jak: krew, tkanka tluszczowa,

migénie szkieletowe, prawa i lewa komora serca, watroba, mozg oraz $linianki przyuszne.

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

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



