NIETECHNICZNE STRESZCZENIE DOSWIADCZENIA

1.Tytul projektu: ,Badanie efektywno$ci terapeutycznej hodowanych 1 rdéznicowanych na
modyfikowanych podtozach grafenowych mezenchymalnych komoérek macierzystych oraz
pochodzacych z nich pecherzykdéw zewnatrzkomorkowych w mysim modelu niedokrwiennego

uszkodzenia konczyny”
2.Czas trwania projektu: 12 miesiecy

3.Stowa kluczowe (maksymalnie 5 stéw): Mezenchymalne komoérki macierzyste (MSCs), pecherzyki
zewnatrzkomoérkowe (EVs), redukowany tlenek grafenu, neowaskularyzacja, niedokrwienne

uszkodzenie konczyny
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 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.

Mezenchymalne komorki macierzyste (MSCs) ze wzgledu na swoj wysoki potencjat do réoznicowania sg
jednym z najcze$ciej wykorzystywanych rodzajow komorek w regeneracji tkanek. Dodatkowo,
wydzielane przez nie pecherzyki zewnatrzkomoérkowe (EVs), przenoszace bioaktywne czasteczki
(bialka, mRNA, miRNA), moga wzmacnia¢ ich aktywno$¢ parakrynng, jednoczes$nie stanowigc
alternatywe dla przeszczepow komorkowych. Jednym z czynnikéw indukujacych proces réznicowania
jest podioze hodowlane. Dlatego, wykorzystanie innowacyjnych podtozy opartych o grafen i jego
pochodne moze prowadzi¢ do zwigkszenia potencjatu regeneracyjnego MSCs.




Glownym celem planowanych badan jest ocena potencjatu regeneracyjnego ludzkich MSCs
hodowanych oraz roznicowanych na standardowym podtozu hodowlanym (TCPS) oraz na podtozu
grafenowym (rGO). Dodatkowo oceniona zostanie efektywnos¢ wydzielanych przez te komorki EVs, w
regeneracji uszkodzonych tkanek. W tym celu planowane jest wykorzystanie mysiego modelu
niedokrwiennego uszkodzenia konczyny.

W celu oceny stopnia ukrwienia uszkodzonych obszarow po zabiegu w 1, 7, 14, 21, 28 dniu, wykonane
zostanie badanie przeptywu krwi przy uzyciu systemu Laser Doppler. Po zakonczeniu eksperymentu,
zostang pobrane tkanki do oceny stopnia ich regeneracji poprzez utworzenie nowych naczyn
krwiono$nych.

Przeprowadzenie eksperymentu przyczyni si¢ do poszerzenia wiedzy w zakresie regulacji i modulacji
potencjatu regeneracyjnego MSCs za pomoca nowatorskich podtozy hodowlanych opartych o rGO.
Planowane dos$wiadczenie pozwoliloby roéwniez lepiej zrozumie¢ aktywno$¢ parakrynng EVS
produkowanych przez MSCs oraz potencjalne mozliwosci jej modyfikacji, za pomocg stymulacji
komorek podtozem hodowlanym. Dodatkowo, nowatorskie badania z wykorzystaniem rGO jako
potencjalnego materiatu indukujacego procesy angiogenne moze w przysziosci postuzy¢é do
opracowania nowych protokotow przygotowania komorek dla zastosowan terapeutycznych.

6. LICZBA ORAZ GATUNKI ZWIERZAT PLANOWANYCH DO WYKORZYSTANIA W
DOSWIADCZENIU

Mysz domowa, 90 sztuk.

7. OPIS UWZGLEDNIENIA ZASAD ZASTAPIENIA, OGRANICZENIA | UDOSKONALENIA?

Przed zaplanowaniem do$wiadczenia, majacego na celu zbadanie wplywu podlozy grafenowych na
potencjat proangiogenny mezenchymalnych komoérek macierzystych, wykonano rozeznanie w
pismiennictwie naukowym, ktére wykazato, ze tak innowacyjne badania nie zostaly do tej pory
przeprowadzone. Wykonane przez nas badania in vitro wykazaty, ze hodowla i ré6znicowanie ludzkich
MSCs na podtozach grafenowych moduluje wlasciwosci proangiogenne tych komorek. W zwigzku z

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




powyzszym wydaje si¢ uzasadnione przeprowadzenie badania potencjatu regeneracyjnego tych komorek
1 wydzielanych przez nie pecherzykow zewnatrzkomoérkowych w mysim modelu niedokrwiennego
uszkodzenia konczyny. Realizacja doswiadczenia umozliwi poszerzenie wiedzy w tej tematyce
badawczej.

W planowanym do$wiadczeniu uwzgledniono nastgpujace zasady:

- zastgpienia - Osiggnigcie planowanego celu naukowego jest niemozliwe bez wykorzystania zwierzat
laboratoryjnych, a eksperyment zostal zaprojektowany zgodnie z przyjetymi standardami
zweryfikowanymi na podstawie danych literaturowych.

- ograniczenia - Liczba zwierzagt wykorzystywanych w eksperymencie zostata ograniczona do minimum
niezbednego dla wiarygodnej interpretacji wynikow w celu osiggniecia planowanego celu naukowego.

- udoskonalenia - Przebieg eksperymentu, w tym warunki utrzymania zwierzat oraz planowane
procedury 1 metody badawcze zostaty tak zaplanowane, aby ograniczy¢ cierpienie i dystres zwierzat.
Myszy beda utrzymywane w pomieszczeniach 1 klatkach minimalizujacych ryzyko infekcji i
zapewniajacych optymalne warunki temperatury oraz wilgotno$ci. Zwierzeta poddane procedurom beda
poddawane znieczuleniu w celu znaczacego ograniczenia ich stresu i cierpienia. Zostang takze
usmiercone w sposob humanitarny przy uzyciu metod akceptowanych przez obowigzujace przepisy
prawne.

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 wtaéciwa lokalna komisja etyczna ds. doswiadczen na zwierzetach. Nalezy zaznaczyé wtaséciwe pole.




