NIETECHNICZNE STRESZCZENIE DOSWIADCZENIA

1.Tytul projektu Monitorowana w MRI transplantacja ludzkich progenitorow glejowych
umieszczonych na no$nikach hydrozelowych do kanalu kregowego zwierzat w celu leczenia

stwardnienia zanikowego bocznego
2.Czas trwania projektu 1.08.2018 — 31.12.2019

3.Stowa kluczowe (maksymalnie 5 stow) stwardnienie zanikowe boczne, komorki macierzyste,

transplantacja, biomaterialy

Cel projektu (art. 3 ustawy) (wpisa¢ odpowiednig kategori¢ z ponizszych) B. Badania translacyjne lub

stosowane

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 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 spowodowaé u

wykorzystywanych zwierzat, i korzysci, jakie przyniesie ono dla rozwoju nauki i dydaktyki. Maksymalnie 250 stow, tekst musi
by¢ zrozumiaty dla niespecjalisty.

Konwencjonalne leczenie chorob osrodkowego ukladu nerwowego jest czesto nieefektywne.
Transplantacja komoérek macierzystych niesie nadziej¢ na poprawe¢ stanu pacjentow cierpigcych na
choroby o podtozu neurologicznym, w tym stwardnienia zanikowego bocznego. Mezenchymalne komorki
macierzyste (MSC) oraz progenitory glejowe (GRP) wykazujg wysoka skuteczno$¢ w leczeniu mysich
modeli chorob OUN. Dlatego tez zastosowana zostanie transplantacja komoérek MSC oraz GRP
domozgowo, dotetniczo lub do ptynu mézgowo-rdzeniowego (intratekalnie) u $wini domowe;.

Transplantacja komorek MSC oraz GRP poprzez tgtnice bedzie polegaé na wprowadzeniu
mikrocewnika do tetnicy gardtowej wstepujacej, przez tetnice udowa. Przez cewnik zostang podane
komorki macierzyste wyznakowane zelazem, w celu monitorowania ich dystrybucji w rezonansie
magnetycznym (MRI). Po uzyskaniu obrazéw MRI cewnik zostanie usunigty, a zwierzg zostanie




wybudzone ze znieczulenia. Skutecznos¢ transplantacji oraz lokalizacja przeszczepionych komorek
potwierdzone zostang przez kolejne skanowania przy uzyciu MRI.

W celu dokomorowej transplantacji komoérek, uzyskany zostanie dostep do powierzchni mozgu.
Kaniulacja komory bocznej moézgu ultatwi wprowadzenie cewnika. Zwierze¢ zostanie przeniesione do
skanera MRI, a po uzyskaniu wstepnych obrazéw podany zostanie preparat komoérkowy w postaci ptynnej
lub hydrozelu, wyznakowany zelazem. Jednocze$nie zostang pobrane obrazy MRI w czasie rzeczywistym
w celu wizualizacji komoérek. Przed uSmierceniem zwierzeta zostang poddane kontrolnym obrazowaniom
MRI.

Podanie preparatow komorkowych drogg intratekalng wykonane zostanie dzieki wprowadzeniu
cewnika pod opong pajeczg rdzenia kregowego. Po uzyskaniu wstgpnych obrazéw MRI zostanie podany
preparat komorkowy, w postaci ptynnej lub hydrozelu, wyznakowany zelazem. W celu oceny
skutecznos$ci transplantacji wykonane zostang ponowne obrazowania MRI w odpowiednich interwatach
czasowych.

W celu zabezpieczenia tkanek, wszystkie zwierzgta zostang u$miercone | poddane perfuzji
transkardialnej z uzyciem paraformaldehydu.

6. LICZBA ORAZ GATUNKI ZWIERZAT PLANOWANYCH DO WYKORZYSTANIA W
DOSWIADCZENIU

Swinia domowa (Sus scrofa domestica), 38 sztuk

7. OPIS UWZGLEDNIENIA ZASAD ZASTAPIENIA, OGRANICZENIA | UDOSKONALENIA?

Przygotowujac obecny projekt badawczy, sprawdzitam istniejacg wiedze w zakresie objetym wnioskiem
badawczym w bazach PubMed, Science Direct, Web of Science i innych.

Na podstawie istniejacej literatury, stwierdzam, iz nie ma mozliwosci przeprowadzenia zaplanowanych
procedur bez wczesniejszego przebadania proponowanej metodyki na modelu zwierzecym.

Zastosowanie Zasady Ograniczenia nie jest mozliwe w przypadku przedstawionego projektu, gdyz
zastosowanie zaplanowanej liczby zwierzat pozwoli oceni¢ bezpieczenstwo 1 skutecznos¢ metod
transplantacji komorek macierzystych w leczeniu choréb neurodegeneracyjnych oraz wykonad
miarodajng analizg¢ statystyczna.

Przedstawiony model zwierzecy bazujacy na $wini domowej jest nieocenionym modelem badawczym, ze
wzgledu na jej wielkos¢ oraz podobienstwo fizjologiczne. Procedury wykonywane w w/w
doswiadczeniach wymagaja dopracowania szybkosci procesu podawania, ilosci komorek, ktore moga
wywotac oczekiwany efekt terapeutyczny, a takze zoptymalizowania ilo$ci biomaterialéw podawanych w
celu ich zabezpieczenia. Przeprowadzenie w/w procedur na gryzoniach nie umozliwitoby translacji
uzyskanych wynikow bezposrednio na organizm ludzki, z uwagi na réznice anatomiczne oraz wielko$¢

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




tychze zwierzat. Wobec przedstawionych zatozen doswiadczenia nie ma mozliwo$ci zastosowania Zasady
Zastgpienia. Wykorzystanie $winskiego modelu zwierzecego pozwoli na uzyskanie wiarygodnych
wynikow.

Zwierzgta beda miaty zapewnione mozliwe najlepsze warunki bytowe. Beda utrzymywane, w kojcach
uniemozliwiajgcych zranienie, posiadajace zabezpieczenia uniemozliwiajace przedostanie si¢ zwierzat na
zewnatrz. Pomieszczenia s3 wyposazone W system wentylacji ciagltej 1 awaryjnej o wydajnosci
zapewniajacej, co najmniej od 15 do 20 wymian powietrza na godzing. Natezenie hatasu nie przekracza
60 db, a podczas przeprowadzania doswiadczen- 35 db. Temperatura powietrza bedzie wynosita 21°C, a
wilgotno$¢ bedzie utrzymywana w granicach 50-60%. Zwierzeta w razie potrzeby dostang okrycie z koca
termicznego, a wiaczona lampa podczerwona zapewni ochrone przed hipotermia.

8. Projekt jest objety ocena 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 wtaséciwe pole.




