NIETECHNICZNE STRESZCZENIE DOSWIADCZENIA

1. Tytul projektu Implantacja autogennych komérek mezenchymalnych do rdzenia w modelu
doswiadczalnym (Swinia [s.domestica | z hodowli ) z wykorzystaniem prototypowego urzadzenia
do implantacji.

2. Czas trwania projektu 12 miesiecy

3. Stowa kluczowe (maksymalnie 5 stdw) Rdzeri kregowy, regeneracja rdzenia kregowego, terapie komérkowe

4. 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 produktow leczniczych, srodkow 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.

Sktadany projekt jest projektem pilotazowym, przygotowanym przez Zespoét Katedry i Kliniki Neurochirurgii.
Stanowi symulacje postepowania w klinice cztowieka, polega na pobraniu, przygotowaniu autogennych
komérek, a nastepnie wykonaniu procedury neurochirurgicznej i wprowadzeniu komérek do rdzenia kregowego
zwierzecia. Dokonanie mikroiniekcji przyzyciowej do rdzenia zwierzecia doswiadczalnego bedzie mozliwe
poprzez zastosowanie srédoperacyjnego igtowego aplikatora, ktorego czesci sktadowe stanowi mikropompa,
zbiornik zawiesiny komérek oraz elementy konstrukcyjne zapewniajgce odpowiednig regulacje w zakresie mikro
odlegtosci w polu operacyjnym. Urzadzenie stuzgce iniekcji komorek przyzyciowo w zwierzecym modelu

doswiadczanym jest prototypem opracowanym specjalnie przez Zespét Katedry i Kliniki Neurochirurgii UWM




oraz Pracownie Konstrukcyjng Instytutu Podstawowych Problemoéw Techniki ( IPPT ) w Warszawie. Podczas
dyskusji i prac konstrukcyjnych opracowano rozwigzania z uwzglednieniem zasad bezpiecznego stosowania w
polu operacyjnym, zapewniajgce precyzje iniekcji do rdzenia oraz odpowiednie mocowanie w polu operacyjnym.
Urzadzenie dotychczas nie byto stosowane w eksperymencie. W Pracowni konstrukcyjnej dokonano digitalnej
symulacji przestrzennej urzgdzenia w odniesieniu do ksztattu anatomicznego kregdédw w odcinku piersiowym
kregostupa. Unieruchomienie platformy w stosunku do kregostupa systemem mocowan do nasady kregéw
otaczajgcych miejsce podania komoédrek-miejsce uszkodzenia rdzenia kregowego. Rozwigzanie zapewni
,Sztywnos¢ uktadu” w czasie mikroiniekcji i precyzje podania. Pozwoli na wyeliminowanie ryzyka ruchu
pacjenta podczas precyzyjnego podania, wptywu ruchéw oddechowych klatki piersiowej oraz poruszenia przy
kaszlu czy sptyceniu znieczulenia. Przypadkowy ruch i brak sztywnosci uktadu moze wywotaé bardzo powazine
ryzyko uszkodzenia rdzenia. Takie rozwigzanie musi zosta¢ bezwzglednie sprawdzone i udokumentowane w

doswiadczeniu pilotazowym na modelu zwierzecym .

6. LICZBA ORAZ GATUNKI ZWIERZAT PLANOWANYCH DO WYKORZYSTANIA W
DOSWIADCZENIU

W doséwiadczeniu zostang wykorzystane $winie domowe, 5 sztuk. . Swinia jest gatunkiem uznanym, na
podstawie dostepnej literatury Swiatowej, za jeden z najlepszych, a czasem jedyny model doswiadczalny, z
ktorego wyniki mogg by¢ bezposrednio wykorzystywane w badaniach klinicznych u ludzi. Wykonane

doswiadczenie umozliwi dostosowanie opracowanych procedur w przysztosci u ludzi.

7. OPIS UWZGLEDNIENIA ZASAD ZASTAPIENIA, OGRANICZENIA | UDOSKONALENIA®

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




Ograniczenie — zastosowanie zaplanowanej liczby zwierzat pozwoli wykonaé miarodajng analize statystyczng,

pozwalajgcy okresli¢ istotnosc¢ statystyczng.

Zastgpienie - Projekt pilotazowy przygotowany przez Zespdét Katedry i Kliniki Neurochirurgii obejmuje
przeprowadzenie  operacyjnego wprowadzenia zawiesiny autogennych  mezenchymalnych  komodrek
macierzystych do rdzenia na zwierzecym modelu doswiadczalnym. Projekt stanowi symulacje postepowania w
klinice cztowieka, polega na pobraniu, przygotowaniu autogennych komérek, a nastepnie wykonaniu procedury
neurochirurgicznej i wprowadzeniu komérek do rdzenia kregowego zwierzecia. Podanie odbywa sie na drodze
mikroiniekcji , w jatowym polu operacyjnym , pod kontrolg mikroskopu operacyjnego wysokiej generacji.
Dokonanie mikroiniekcji przyzyciowej do rdzenia zwierzecia doswiadczalnego bedzie mozliwe poprzez
zastosowanie srodoperacyjnego igtowego aplikatora , ktérego czesci sktadowe stanowi mikropompa, zbiornik
zawiesiny komodrek oraz elementy konstrukcyjne zapewniajgce odpowiednig regulacje w zakresie mikro
odlegtosci w polu operacyjnym. Przystepujagc do opracowania urzgdzenia stwierdzono, ze dotychczas
proponowane techniki mocowania do kregostupa podobnych urzadzen stuzacych iniekcji komérek do rdzenia,
mogg by¢ niewystarczajgce w okres$lonych sytuacjach klinicznych i moze to niestety wptyng¢ na precyzje
podania. W konstrukcji urzgdzenia wykorzystaliSmy nasze doswiadczenie neurochirurgiczne, a przyjete zatozenia
pozwolg naszym zdaniem po przeprowadzeniu doswiadczen pilotazowych na modelu zwierzecym na petna
wizualizacje pola operacyjnego, bezpieczenstwo i precyzje podania dordzeniowego w klinice cztowieka. Przyjeto
koncepcje, ze podstawa urzadzenia do aplikacji musi by¢ przytwierdzona bezposrednio do elementéw kostnych,
do segmentéw , trzondw kregostupa. Odcinek kregostupa — rdzenia bedacy strefg implantacji komdrek — musi
by¢ nieruchomy. Pozwoli na wyeliminowanie ryzyka ruchu pacjenta podczas precyzyjnego podania , wptywu
ruchéw oddechowych klatki piersiowej oraz poruszenia przy kaszlu czy sptyceniu znieczulenia. Przypadkowy ruch
i brak sztywnosci uktadu moze wywota¢ bardzo powazine ryzyko uszkodzenia rdzenia. Takie rozwigzanie musi
zosta¢ bezwzglednie sprawdzone i udokumentowane w doswiadczeniu pilotazowym na modelu zwierzecym .
Nastepny problem moze wynika¢ z wptywu ciezaru urzadzenia ( ktéry minimalizowano stosujgc lekkie stopy
metali ) na czynnos$¢ oddechowgq , opory oddechowe i osrodkowe cisnienie zylne w modelu doswiadczalnym i w
klinice cztowieka . Wymaga to sprawdzenia w badaniu pilotazowym celem opracowania systemu redukcji

obcigzenia klatki piersiowe]j podczas znieczulenia .

Naszym zdaniem parametry podawania, zakres, odlegtosci, wskazujg na koniecznos¢ zwrdcenia szczegdlnej
uwagi na , sztywnos¢ uktadu ” w obrebie miejsca implantacji i konieczno$¢ zastosowania mocowania Srubami
transpedicularnymi. Potencjalne mocowanie urzgdzenia do wyrostkdw kolczystych skrajnych kregdw miejsca

wykonanej laminektomii , czy mocowanie do innych skrajnych elementéw np. occiput i wyrostkéow kolczystych




odcinka szyjnego, nie zapewnig doktadnosci podania. Procedury iniekcji moga by¢ zwigzane ze znacznymi

przemieszczeniami oraz potencjalnym urazem rdzenia.

Wobec przedstawionych zatozen doswiadczenia nie ma mozliwosci zastosowania zasady Zastgpienia.
Doswiadczenie musi zostac przeprowadzone przyzyciowo, by mdoc okresli¢ dziatanie implantowanych komoérek i
okreslenie bezpieczenstwa metody. Wykorzystanie nizszych kregowcow nie wchodzi w gre, ze wzgledu na
réznice anatomiczne i niemoznos$¢ przeniesienia uzyskanych wynikéw do kliniki cztowieka. Wykorzystanie

Swinskiego modelu zwierzecego pozwoli na uzyskanie wiarygodnych wynikow.

Udoskonalenie — zwierzeta bedg miaty zapewnione optymalne warunki zyciowe, Zwierzeta bedg utrzymywane w
grupach, w kojcach uniemozliwiajgcych zranienie, posiadajgce zabezpieczenia uniemozliwiajgce przedostanie sie
zwierzat na zewnatrz. Pomieszczenia sg wyposazone system wentylacji ciggtej i awaryjnej o wydajnosci
zapewniajgcej co najmniej od 15 do 20 wymian powietrza na godzine. Natezenie hatasu nie przekracza 60 db, a
podczas przeprowadzania doswiadczen- 35 db. Temperatura powietrza bedzie wynosita 21°C, a wilgotnosc
bedzie utrzymywana w granicach 50-60%. Zwierzeta w razie potrzeby dostang okrycie z koca termicznego, a

wiaczona lampa podczerwona zapewni ochrone przed hipotermia.




