NIETECHNICZNE STRESZCZENIE DOSWIADCZENIA

1.Tytul projektu
Rekonstrukcja czaszki przy pomocy indywidualnie projektowanych, biokompatybilnych,
tytanowych elementow szkieletowych wzbogaconych wlasnopochodnymi mezenchymalnymi

komorkami macierzystymi poddanymi osteordéznicowaniu.
2.Czas trwania projektu: 2 lata

3.Stowa kluczowe (maksymalnie 5 stow)

rekonstrukcja czaszki, implanty indywidualne, komoérki macierzyste, osteointegracja
4.Cel projektu (art. 3 ustawy) (wpisaé¢ odpowiednig kategori¢ z ponizszych) B

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 $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 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.

We wspotczesnej chirurgii glowy i szyi obowiazuje zasada rekonstrukcji utraconych tkanek
zwlaszcza u chorych na nowotwory, po rozlegtych urazach, pacjentéw z przewleklym zapaleniem lub
martwicg kosci. Wynika to z dbatosci o jako$¢ zycia chorych poprzez przywrocenie im jak najlepszego
wygladu i funkcji.

Optymalne wyniki w rekonstrukcji ubytkow w zakresie glowy i szyi uzyskuje si¢ przy pomocy wolnych
przeszczepow wihasnopochodnych oraz ptatow na zespoleniach mikronaczyniowych lecz ze wzgledu na
szereg przeciwwskazan, np. zty stan ogdlny chorego, brak zgody chorego na rozlegly zabieg, brak
naczyn biorczych, konieczno$¢ dodatkowego okaleczenia w miejscu pobrania plata, nie mogg by¢ one
zastosowane we wszystkich przypadkach.



Celem  badania jest opracowanie techniki wytwarzania indywidualnie projektowanych
implantéw  tytanowych, wzbogaconych  wlasnopochodnymi  mezenchymalnymi  komodrkami
macierzystymi poddanymi osteordznicowaniu, do rekonstrukcji czaszki, z wykorzystaniem modelu
doswiadczalnego dla §wini domowej oraz okreslenie wptywu tych komorek na osteointegracj¢ implantu.

Indywidualne implanty tytanowe wzbogacone wilasnopochodnymi mezenchymalnymi komorkami
macierzystymi poddanymi osteordznicowaniu wytwarzane z trojwymiarowych modeli, w oparciu o
tomografi¢ komputerowa pacjenta, beda stuzyty rekonstrukcji czaszki chorych leczonych w klinikach
chirurgii szczekowo-twarzowej, neurochirurgii oraz otolaryngologii. Projekt ma stuzy¢ poprawie opieki
medycznej nad pacjentami.

Wybor modelu doswiadczalnego dla swini domowej wynika z konieczno$ci wprowadzania implantow
do odpowiednio rozlegtego podioza kostnego. Zwierz¢ta bedg operowane w znieczuleniu ogolnym,
wybor lopatki, jako okolicy odpowiedniej do badania proceséw osteointegracji, pozwoli
zminimalizowa¢ zakres preparowania tkanek oraz unikna¢ uposledzenia funkcji ruchowych zwierzecia.
W okresie pooperacyjnym zwierzeta beda wymagaty antybiotykoterapii w celu zapobiegania zakazeniu
kosci oraz lekow przeciwbolowych, tak jak pacjenci po operacjach kostnych. Ostateczna ocena
osteointegracji implantow bedzie mozliwa po eutanazji zwierzat.

6. LICZBA ORAZ GATUNKI ZWIERZAT PLANOWANYCH DO WYKORZYSTANIA W
DOSWIADCZENIU

7 sztuk, swinia domowa (Sus scrofa domesticus) rasa: s$winia wielka biata polska (WBP)

7. OPIS UWZGLEDNIENIA ZASAD ZASTAPIENIA, OGRANICZENIA | UDOSKONALENIA?

Przygotowujac projekt badawczy sprawdzitam istniejaca wiedze, w zakresie objetym wnioskiem badawczym, w

bazach danych: PUBMED; Google Scholar.

Wykorzystatam stowa kluczowe: cranial reconstruction, individual implants, mesenchymal stem cells,

osteointegration, large animals model.

Zgromadzony materiat badawczy pozwala na stwierdzenie, ze w badaniach in vitro szorstka powierzchnia
implantéw tytanowych wplywa korzystnie na aktywno$¢ osteoblastow i kosciotworzenie, podczas gdy na
implantach wykonanych z PEEK (poly-ether-ether-ketone) procesy te sa opoznione lub nie zachodza a zamiast

tkanki kostnej jest wytwarzana tkanka wioknista.

W praktyce klinicznej do rekonstrukcji fragmentéw czaszki uzywane sa implanty tytanowe o gladkiej

powierzchni ewentualnie tgczone z hydroksyapatytem. Wspolczynnik niepowodzen w przypadku implantow

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




tytanowych wynosi od 5%-20% a dla implantow z PMMA (polymetylmetakrylat), najczesciej stosowanych, do

80%. Obnazenie implantu, zakazenie lozy, przemieszczenie implantu, powoduje konieczno$¢ jego usunigcia.

Brak jest danych dotyczacych wpltywu wilasnopochodnych mezenchymalnych komoérek macierzystych ASC
(izolowanych =z tkanki tluszczowej) poddanych osteor6znicowaniu na osteointegracje indywidualnie
wytwarzanych implantéw tytanowych o powierzchni porowatej u pacjentow wymagajacych rekonstrukcji czaszki.
W dwoch opisanych w literaturze przypadkach zastosowania ASC z beta-trojfosforanem wapnia wprowadzonym

na powierzchni¢ implantu tytanowego, wystapity powiktania, w wyniku ktérych implanty usunigto.

Uzyskanie danych z proponowanego projektu pozwoli na rozwinigcie poznawcze istniejacej wiedzy w kierunku
okreslenia czy wlasnopochodne komoérki macierzyste ASC poddane osteoréznicowaniu  poprawiajg
osteointegracje indywidualnie wykonanego implantu tytanowego o porowatej powierzchni. Wowczas metoda

znalazlaby zastosowanie w praktyce medycznej.

W celu zmniejszenia liczby zwierzat w doswiadczeniu, jedna §winia domowa bedzie miata zatozone
cztery implanty, po dwa do kazdej topatki, gdzie do dwoch implantoéw zostang wprowadzone
wlasnopochodne mezenchymalne komorki macierzyste izolowane z tkanki tluszczowej, poddane
osteordznicowaniu a dwa implanty bez wypetnienia, u tego samego zwierzecia, beda stanowily kontrole.
W ten sposob mozna bedzie uzyska¢ 28 probek od 7 zwierzat. Ponadto zwierz¢ poddane procedurze

pilotazowej bedzie wiaczone do grupy badane;.

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

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




