NIETECHNICZNE STRESZCZENIE DOSWIADCZENIA

1.Tytul projekt: Badania biodystrybucji nanosystemow (np. nanozele i polikrzemiany) do wczesnego

diagnozowania i terapii przeciwnowotworowe;j.
2.Czas trwania projektu: 01/10/2016 - 31/07/2021

3.Stowa kluczowe (maksymalnie 5 stow): nanosystemy, radioterapia, toksyczno$c/radiodoksycznos$¢,

farmakokinetyka
4.Cel projektu (art. 3 ustawy) (wpisa¢ odpowiednig kategori¢ z ponizszych): F

A. Badania podstawowe

B. Badania translacyjne lub stosowane

C. Badania majace na celu zachowanie gatunku

D. Badania z zakresu medycyny sagdowej

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 okresli¢ cel naukowy lub edukacyjny doswiadczenia, 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.

Nanotechnologia jest dziedzing nauki otwierajaca wiele nowych mozliwosci terapeutycznych i
diagnostycznych poprzez zastosowanie systemoOw celowanego 1 kontrolowanego dostarczania
substancji czynnych. Podstawowymi elementami bioragcymi udziat w kontrolowanym dostarczaniu leku
sa sfunkcjonalizowane nanoczastki, a efekt terapeutyczny badz diagnostyczny mozna uzyska¢ poprzez
zastosowanie wilasciwego radioizotopu (gamma radioizotopy do diagnostyki, np.: technet-99m, ind-

111, a beta radioizotopy do radioterapii, np.: lutet-177, itr-90, gal-68, miedz-64) i substancji czynnej.

Celem projektu jest opracowanie nowatorskich metod funkcjonalizacji nanoczgstek (np.: nanozele,

polikrzemiany) do diagnostyki i celowanej terapii przeciwnowotworowej we wczesnej fazie rozwoju




choroby nowotworowej.

W obszarze naszych zainteresowan sg nanosystemy specyficzne w stosunku do: receptora SST2
obecnego na komorkach rakéw neuroendokrynnych, do komoérek obecnych w poczatkach choroby
nowotworowej, w szczegolnosci komorki raka przelyku oraz nanosystemy o powinowactwie do

receptoréw wystepujacych m.in. na komorkach raka sutka, okr¢znicy czy watroby.

Aby stwierdzi¢ o przydatnosci opracowywanych nanosysteméw konieczna jest wiedza na temat
mechanizmow ich dziatania, a szczegdlnie znajomos$¢ efektdéw niepozadanych 1 pozadanych. W
zwigzku z tym projekt obejmuje m.in. analiz¢ biodystrybucji radioznakowanych nanosystemow i ich

skutecznosc¢ terapeutyczna in Vvivo.

Projekt przyczyni si¢ do rozwoju nowych zwigzkéw do celowanej terapii receptorowe;j.

6. LICZBA ORAZ GATUNKI ZWIERZAT PLANOWANYCH DO WYKORZYSTANIA W
DOSWIADCZENIU

W doswiadczeniu planuje si¢ wykorzysta¢ nastepujace gatunki i ilo§¢ zwierza:
- myszy BALB/c — 165 sztuk;

- myszy BALB/c NUDE -90 sztuk;

- szczury Wistar - 165

7. OPIS UWZGLEDNIENIA ZASAD ZASTAPIENIA, OGRANICZENIA | UDOSKONALENIA!

W przypadku proponowanego projektu myszy BALBc i BALBc/nude stanowig optymalny model
stosowany w przedklinicznych badaniach radiofarmaceutykéw in vivo. Nie jest mozliwe zastgpienie
modelu zwierzecego metodami alternatywnymi (np. modelowaniem komputerowym czy hodowlami in
vitro), poniewaz petna odpowiedz organizmu na badany czynnik eksperymentalny jest mozliwa tylko w

organizmie, ktory podlega wptywom czynnikéw endogennych.

Liczba zwierzat w doswiadczeniu zostala zaplanowana tak, aby byta jak najmniejsza, co zostato poparte

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




analiza statystyczng mocy testu i liczebno$ci proby pakietu statystycznego STATISTICA oraz na

podstawie strony internetowej www.biomath.info/power/index.htm. W planowanych do$wiadczeniach

zostanie przeprowadzone przyzyciowe obrazowanie optyczne, ktdre pozwoli na lokalizacje badanego
preparatu w czasie. W tym etapie doswiadczenia (Il etap) zostang uzyte zwierzgta, ktore beda
pochodzity z II etapu doswiadczenia. Pozwoli to na ograniczenie liczby zwierzat nowotworowych 0 10

sztuk, czyli 11%.

W planowanym eksperymencie zaplanowano procedury ograniczajace cierpienie 1 stres zwierzat.
Narazenie na dziatanie badanego zwigzku w planowanym do$wiadczeniu zostalo ograniczone do
minimum. Zaréwno jednokrotne podanie badanej substancji, jak rowniez dawka i czas ekspozycji,
uwazane s3 za mozliwie jak najnizsze narazenie, wykazujace negatywny efekt na funkcjonowanie

organizmu.
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