NIETECHNICZNE STRESZCZENIE DOSWIADCZENIA

1.Tytul projektu Okreslenie potencjalu regeneracyjnego hMSCs roznicowanych na rusztowaniach

kompozytowych oraz hMSC-MVs w szczurzym modelu osteoarthrosis.
2.Czas trwania projektu 18 miesiecy

3.Stowa kluczowe (maksymalnie 5 stow) osteoartroza, komoérki macierzyste, mikropecherzyki

pochodzenia komérkowego
4.Cel projektu (art. 3 ustawy) (wpisa¢ odpowiednig kategorie 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 produkeji 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 okresli¢ cel naukowy lub edukacyjny doswiadczenia, 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.

Choroba zwyrodnieniowa stawdw zwana tez osteoartroza (OA) to najczestszg patologia stawow, a takze
najczestsza przyczyna bolow 1 niepetnosprawnosci wsrdd ludnosci krajow rozwinigtych. Jest ona
przewlektym zaburzeniem roéwnowagi migdzy procesami degeneracji i regeneracji w obrgbie chrzastki
stawowej z towarzyszacymi zmianami w obrgbie pozostatych struktur stawu, bedacych koncowym
stadium wielu heterogennych proceséw patologicznych. Starzenie si¢ spoteczenstw krajow rozwinigtych
powoduje, ze OA stala sic jednym z najwazniejszych schorzen cywilizacyjnych. Jak dotychczas nie
opracowano zadnych lekow modyfikujacych przebieg choroby zwyrodnieniowej lub skutecznie
zatrzymujacych jej przebieg, a leczenie polega wylgcznie na doraznym likwidowaniu objawéw. Jedng z
nowoczesnych strategii leczenia tej choroby jest terapia z wykorzystaniem komoérek macierzystych, a
podstawowg wadg tej metody jest niewystarczajaca dlugos¢ efektu terapeutycznego. Dodatkowo coraz
wiecej doniesien wskazuje na potencjal terapeutyczny mikropgcherzykdéw pochodzenia komoérkowego,




bedacych strukturami o $rednicy 0,1-1 um, zawierajagcymi bialtka oraz kwasy nukleinowe.
Dlatego tez celem obecnego projektu jest ocena:

1) czy rusztowania skladajace si¢ z nowoczesnych biomaterialdow moga wspomoc réznicowanie
komorek macierzystych oraz wydhluzy¢ terapeutyczny efekt komoérek macierzystych w szczurzym
modelu osteoartrozy

2) czy mikropegcherzyki pochodzace z komoérek roznicowanych na przystosowanych do tego
biomateriatach bedg skutecznie w terapii osteoartrozy

3) efektywnosci mikropecherzykow po mrozeniu ich z dodatkiem substancji krioprotekcyjne;j

6. LICZBA ORAZ GATUNKI ZWIERZAT PLANOWANYCH DO WYKORZYSTANIA W
DOSWIADCZENIU

Szczur wedrowny (Rattus Norvegicus): 175 zwierzat

7. OPIS UWZGLEDNIENIA ZASAD ZASTAPIENIA, OGRANICZENIA | UDOSKONALENIA?

Przygotowujac projekt badawczy, sprawdzona zostata istniejaca wiedza w zakresie objetym wnioskiem
badawczym, w bazach danych:
__EBSCO;__ PUBMED;__Google Scholar;

Uzyto stowa kluczowe:
Osteoarthritis/ therapy/ stem cells and cartilage regeneration/ stem cells in osteoarthritis/ extracellular
vesiscles osteoarthritis

Na podstawie przeszukania istniejacej literatury, stwierdzam ze:

Terapia z wykorzystaniem komorek macierzystych jest obiecujacg strategia leczenia choroby
zwyrodnieniowej stawow, co wigcej przeprowadzono kilka prob klinicznych z wykorzystaniem tego
typu komorek u pacjentow. Podstawowymi problemami napotykanymi podczas tego typu terapii jest
brak dtugotrwatego efektu leczniczego, a takze brak usystematyzowanego sposobu opisu pozyskiwania i
hodowli komorek macierzystych.

Zastosowanie nowoczesnych biomaterialdw moze pomdc w utrzymaniu przy zyciu komorek
macierzystych podanych do stawu kolanowego, a takze poprawi¢ ich zdolno$¢ do réznicowania i
adaptacji w uszkodzonej tkance. Co wigcej w eksperymencie zostang uzyte mikropecherzyki

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




pochodzace z komoérek macierzystych poddane procesowi mrozenia, umozliwiajgcego znaczne
wydtuzenie ich trwatosci. Kilka prac z lat 2017-2018 wykazuje korzystne dzialanie mikropgcherzykow
na regeneracj¢ stawu poprzez ochronne dziatanie na chondrocyty oraz obnizanie poziomu czynnikow
zapalnych w plynie maziéwkowym.

Uzyskanie danych z proponowanego projektu pozwoli:

- na okre$lenie wptywu réznych biomateriatéw na skutecznos$¢ terapii przy pomocy komoérek
macierzystych i ich pochodnych

- na ocen¢ wptywu substancji krioprotekcyjnych na efektywno$¢ mikropecherzykoéw w terapii
osteoatrozy, co pozwoli na ustalenie optymalnych warunkow przechowywania tych struktur

Uwzglednienie w projekcie zasad zastapienia, ograniczenia i udoskonalenia:

Zastapienie: Modelowanie osteoartrozy oraz bolu wystepujacego w tym schorzeniu wymaga uzycia
zwierzat o wysoko rozwinigtym i zorganizowanym uktadzie kostnym i nerwowym. Dlatego tez do
zaplanowanych doswiadczen niezbedne jest wykorzystanie zwierzat, ktorych nie da si¢ zastgpic
prymitywnymi organizmami bezkregowymi lub zastosowaniem metod in vitro.

Ograniczenie: Na podstawie naszego dotychczasowego doswiadczenia, a takze wnikliwie
przestudiowanych danych literaturowych ustalono minimalne liczebnosci grup badawczych pozwalajace
na otrzymanie wiarygodnych, rzetelnych 1 statystycznie istotnych wynikow.

Udoskonalenie: W zaplanowanych eksperymentach wykorzystane zostang innowacyjne biomateriaty
oparte zar6wno na biopolimerach jak i pochodnych grafenu. Badania in vitro przeprowadzone przez
pozostatych partneréw projektu miaty na celu dobor najkorzystniejszych no$nikéw 1 krioprotektantow,
ktore zostang uzyte do eksperymentu opisanego w tym wniosku.

8. Projekt jest objety oceng retrospektywng?
X 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 wtaéciwe pole.




