NIETECHNICZNE STRESZCZENIE DOSWIADCZENIA

1. Tytut projektu: Badanie wgajania §wiezych, alogenicznych przeszczepow chrzgstno-
kostnych w ogniskowych uszkodzeniach chrzastki stawowe;j

2. Czas trwania projektu 30.09.2017 - 30.09. 2021.

3. Stowa kluczowe (maksymalnie 5 stow) chrzastka, przeszczep alogeniczny, staw kolanowy

osteoarthritis, model kroliczy

4. Cel projektu (art. 3 ustawy) (wpisa¢ odpowiednig kategori¢ z ponizszych) ..A..

Badania podstawowe
Badania translacyjne lub stosowane
Badania majace na celu zachowanie gatunku

Badania z zakresu medycyny sagdowe;j

moOow>»

Badania zapewniajace poprawe dobrostanu zwierzat lub warunkéw chowu lub hodowli zwierzat

gospodarskich

F. Badania w celu opracowania i produkcji produktéw leczniczych, srodkdéw 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 ksztatcenia 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.

Celem badania jest okre$lenie skutecznosci leczenia uszkodzen chrzastki stawowej w stawie kolanowym
za pomocg przeszczepow chrzestno-kostnych przy wykorzystaniu modelu krolika jako zwierzecia
doswiadczalnego. Doswiadczenie polega na transplantacji tkanki chrzestno-kostnej, z wykorzystaniem
jako dawcy innego zwierzecia z grupy doswiadczalnej. W grupie kontrolnej zostanie wykonana
autotransplantacja tj przeszczep chrzestno-kostny z jednego stawu kolanowego do drugiego stawu tego
samego zwierzgcia. Wszystkie zabiegi zostang wykonane przy pomocy specjalnego instrumentarium
opracowanego wytacznie dla tego gatunku zwierzat, co skroci maksymalnie czas zabiegu i pozwoli na

jego wykonanie w sposOb najmniej urazowy dla zwierzat. U operowanych zwierzat bedzie mozna




sledzi¢ catly proces wgajania przeszczepu, wykorzystujagc najmniej urazowe 1 bolesne techniki
obrazowania (rtg, usg, Doppler). Dzigki zastosowaniu wysokiej jakoSci aparatury usg umozliwiajacej
ocen¢ stawu kolanowego krolika bedzie mozna w sposdb bezbolesny dla zwierzat oraz bezpieczny dla
osOb badajacych monitorowa¢ proces gojenia chrzastki w stawie. Analizujac wybrane parametry
gojenia tkanki chrzestnej i kostnej oraz reakcje uktadu immunologicznego na przeszczep uzyska si¢
pelny obraz procesow zachodzacych w organizmie po transplantacji przeszczepow chrzestno-kostnych.
Pozwoli to na modyfikacje postgpowania po takich operacjach u ludzi, zwlaszcza jezeli chodzi o
ewentualng terapi¢ wspomagajaca procesy wgajania przeszczepéw i uniknigcie ryzyka reakcji
odrzucenia przeszczepu. Po zakonczeniu badania uzyska si¢ nie osiggalny w inny sposob materiat
badawczy, obejmujacy chrzgstke stawowa i inne struktury stawu kolanowego po przeszczepie
chrzestno- kostnym. Doktadne badania mikrostruktury chrzastki, jej unaczynienia oraz reakcji tkanek
otaczajacych staw kolanowy po przeszczepie pozwola na uzyskania danych dotyczacych odpowiedzi
miejscowej tkanek oraz miejscowej reakcji immunologicznej na przeszczep. Catos¢ uzyskanych
informacji pozwoli stworzy¢ bezpieczny model postgpowania pooperacyjnego oraz podstawy
dhlugoterminowego monitoringu u ludzi po przeszczepie chrzestno-kostnym w leczeniu uszkodzen stawu

kolanowego.

6. LICZBA ORAZ GATUNKI ZWIERZAT PLANOWANYCH DO WYKORZYSTANIA W
DOSWIADCZENIU

24 kroliki rasy Nowozelandzkiej w wieku 8-9 miesigcy o masie ciata 2,5-3 kg

7. OPIS UWZGLEDNIENIA ZASAD ZASTAPIENIA, OGRANICZENIA | UDOSKONALENIA®

W przygotowaniu projektu badan uwzgledniono zasady zastapienia, ograniczenia 1 udoskonalenia:
Zasada zastapienia - REPLACMENT

W planowaniu eksperymentu w oparciu o wilasne obserwacje kliniczne autoréw zastgpiono bardzo

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




dotkliwy dla zwierzat etap indukcji zmian zwyrodnieniowych w stawie kolanowym poprzez wykonanie
jednoczesnego ubytku w powierzchni stawowej i w tym samym wykonanie zabiegu przeszczepu
chrzastki. Zmniejszylo to liczbe czynno$ci dotkliwych dla zwierzat, nie umniejszajac warto$ci
uzyskanych wynikéw. W badaniach kontrolnych eksperymentu czgSciowo zastagpiono wymagajace
sedacji badania radiologiczne innymi mniej inwazyjnymi i nie wywolujacymi stresu procedurami jak

badanie usg lub Dopplera.
Zasada ograniczenia - REDUCTION

Zastosowany model do$wiadczenia jest modelem najbardziej zblizonym do rzeczywistej metody
operacyjnej stosowanej u ludzi, a jednocze$nie maksymalnie ograniczajacym uraz operacyjny u
zwierzat. Przyjeto minimalna liczbe zwierzat, konieczng do uzyskania poréwnywalnych wynikow
zarbwno w badaniach laboratoryjnych jak i obrazowych oraz wytrzymato$ciowych. Autorzy dotozyli
maksimum staran, opracowujac specjalng technike¢ transplantacji przeszczepow chrzestno-kostnych oraz

instrumentarium pozwalajace na szybki i mozliwie atraumatyczny dla zwierzat zabieg operacyjny.
Zasada udoskonalania - REFINEMENT

Planowany eksperyment zostal opracowany w oparciu o dlugotrwate obserwacje Kliniczne oraz
bezposrednie prace przygotowawcze obejmujace analiz¢ procesu wgajania przeszczepdw chrzastki in
vitro. Udoskonalono pod katem przydatnosci do zabiegu transplantacyjnego zestaw trepandw, ktory po
uprzednim sprawdzeniu na modelach kosci zwierzecych pozwoli skroci¢ czas zabiegu i1 ograniczy
ewentualna liczb¢ powiktan. Wprowadzono badanie kontrolne wgajania przeszczepow przy pomocy
nowoczesnych matoinwazyjnych technik obrazowania (usg, Doppler), co pozwoli nie tylko na
uzyskanie unikalnych wynikow naukowych, ale takze umozliwi wczesne wykrycie ewentualnych
powiktan i kontrolg procesu gojenia. Jednoczesny monitoring markerdw gojenia chrzastki stawowej oraz
parametrow ukladu immunologicznego pozwoli w potaczeniu z obserwacjami klinicznymi  na
stworzenie modelu badawczego leczenia uszkodzen stawu kolanowego. Utatwi to poréwnywanie
wynikéw badan z innymi o$rodkami, a w konsekwencji pozwoli na ograniczenie dotkliwych procedur w
badaniach na zwierzetach. Proces gojenia bedzie monitorowany metodami maloinwazyjnymi (usg,
Doppler), co ogranicza stres u zwierzat towarzyszacy badaniom. Uzyskane wyniki warto$ci
biomarkeréw beda stanowily podstawe monitorowania procesu leczenia u ludzi i zwierzat, co pozwoli

ograniczy¢ stosowanie technik inwazyjnych(rtg, CT) w trakcie terapii.







