NIETECHNICZNE STRESZCZENIE DOSWIADCZENIA

1.Tytut projektu OCENA MIEJSCOWEJ REAKCJI PO IMPLANTACIJI INNOWACYJINYCH
HYDROZELI BIOPOLIMEROWYCH NA MODELU SZCZURA LABORATORYJNEGO

2.Czas trwania projektu 5 lat — od 06.2017r. do 06.2022r.

3.Stowa kluczowe (maksymalnie 5 stow) hydrozel, kabroksymetylochitozan, CMCS, PEGDA,

sieciowanie radiacyjne

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

leczniczych, i badania bezpieczenstwa stosowania)

A. Badania podstawowe

B. Badania translacyjne lub stosowane

C. Badania majace na celu zachowanie gatunku

D. Badania z zakresu medycyny sadowej

E. Badania zapewniajace poprawe dobrostanu zwierzat lub warunkéw chowu lub hodowli zwierzat gospodarskich

F. Badania w celu opracowania i produkcji produktow leczniczych, srodkéw spozywczych, pasz lub innych substancji lub
produktow, lub badan ich jakos$ci, 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.

Celem dos$wiadczenia jest ocena biologiczna hydrozeli polimerowych, ktore potencjalnie moga znalez¢

zastosowanie medyczne.

Podstawowy parametr jakim jest odpowiedz biologiczna zywego organizmu pozwoli na sprawdzenie ich
przydatnosci do zastosowan medycznych. W tym celu przeprowadzona zostanie ocena miejscowe;j

reakcji na implantowane materiaty.

Badanie przeprowadzone bedzie na modelu zwierzecym — szczura laboratoryjnego. Procedurom




poddane zostang zwierzgta po 7-dniowym okresie adaptacji. Do eksperymentu zostang wtaczone jedynie
zdrowe w pelni rozwinig¢te osobniki, ktorych masa ciata pozwoli na umieszczenie 7-8 implantow.
Preparaty implantowane beda podskornie, a odpowiedz biologiczna tkanek oceniana begdzie w dwoch
okresach krotkoterminowych do 12 tygodni i jednym dlugoterminowym przekraczajacym 12 tygodni.
Do kazdej grupy w sposob randomizowany zostanie przydzielonych po 9 zwierzat, wszystkie beda
miaty implantowane podskornie po 7 typdéw preparatow (6 badanych i 1 kontrolny). Preparatem
kontrolnym bedzie biomaterial w postaci komercyjnie dostepnego hydrozelu o podobnej do badanych

materiatow strukturze. Wszystkie probki przygotowane bgda w formie zgodnej z zaleceniami Polskiej

Normy PN-EN 10993-6:2016.

Materiaty badane to hydrozele wytworzone z karboksymetylochitozanu, ktoérego tancuchy sa polaczone
ze sobg wigzaniami kowalencyjnymi bezposrednio oraz za pomoca $rodka sieciujacego (poli(diakrylan
glikolu etylowego)). Proponowanymi zastosowaniami tych materialdw sg opatrunki na rany, hydrozele
doskonale sprawdzaja si¢ we wspomaganiu gojenia si¢ ran — karboksymetylochitozan posiada

wlasciwosci antybakteryjne, co jest wartoscig dodang w tym zastosowaniu.

Po uptywie wyznaczonego okresu obserwacji probki zostang resekowane oraz poddane ocenie
pozwalajacej na porownanie odpowiedzi tkankowej na badane materialy. W toku eksperymentu
uzyskamy odpowiedz, czy badane polimery sa biokompatybilne na rowni z komercyjnie dostgpnym
biomaterialem i1 czy begda mogly by¢ promowane do dalszych badan nad ich zastosowaniami

klinicznymi.

6. LICZBA ORAZ GATUNKI ZWIERZAT PLANOWANYCH DO WYKORZYSTANIA W
DOSWIADCZENIU

Szczur Wistar, samce m.c. 300-350g — 30 osobnikow.

7. OPIS UWZGLEDNIENIA ZASAD ZASTAPIENIA, OGRANICZENIA I UDOSKONALENIA'

Przygotowujac projekt badawczy, sprawdzilem istniejaca wiedze¢ w zakresie objetym wnioskiem

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




badawczym, w bazach danych:

__EBSCO; X PUBMED; X Google Scholar; AGRICOLA; ScienceDirect; X Web of Science

Wykorzystalam/em stowa kluczowe i ich kombinacje:
hydrogel / / chitosan / carboxymethyl chitosan / radiation crosslinking / PEGDA / biocompatybility
Na podstawie przeszukania istniejgcej literatury, stwierdzam ze:

Karboksymetylochitozan jest postrzegany jako biokompatybilny polimer wywodzacy si¢ od chitozanu,
polimeru naturalnego o niekwestionowanej biokompatybilnoéci. Srodek sieciujacy PEGDA obecnie

zastosowany w hydrozelu jest wykorzystywany do tworzenia hydrozeli, ktore uzywa si¢
w biomateriatach / wyrobach medycznych, z czego mozna wnioskowac¢ o jego biokompatybilnosci.
A. Nagromadzony material badawczy pozwala na stwierdzenie, ze:

Z uwagi na sklad, tj. karboksymetylochitozan i $rodek sieciujacy, nowo zsyntezowane hydrozele
polimerowe nie powinny wywotywac reakcji zapalnej po implantacji i moga by¢ poddane ocenie

miejscowej reakcji po implantacji na modelu szczura laboratoryjnego
B. Brak jest danych dotyczacych:

W literaturze nie ma przekonujacych dowodow (mozna znalez¢ jedynie stwierdzenia sugerujace, ale nie
poparte szczegdtowymi wynikami systematycznych badan), iz karboksymetylochitozan w postaci
hydrozelu sieciowanego $rodkiem sieciujagcym przy udziale promieniowania jonizujacego rzeczywiscie
nie powoduje zadnych negatywnych reakcji tkanki, z ktora oddzialuje. Brak jest rowniez danych
dotyczacych wykorzystywania hydrozeli karboksymetylochitozanu wytworzonych metoda radiacyjng do

celow biomedycznych.
Uzyskanie danych z proponowanego projektu pozwoli na:

Potwierdzenie, iz hydrozele z karboksymetylochitozanu usieciowane PEGDA za pomoga

promieniowania jonizujacego s biokompatybilne.




A/ Rozwinigcie teoretyczne/poznawcze istniejacej wiedzy w kierunku

Wyniki oceny cytotoksycznosci za pomoca metody XTT pozwolity na stwierdzenie, ze hydrozele
utworzone przy niskiej zawartosci PEGDA sa w petni cytokompatybilne, planowane w niniejszym
wniosku badania na zwierzgtach pozwola na zweryfikowanie tych wynikow w rzeczywistym
srodowisku przyszlego zastosowania, czyli w organizmie. Stad metody in vivo daja bardziej wiarygodne
wyniki, ktore moga by¢ w wigkszosci ekstrapolowane do zachowania si¢ implantu w organizmie

cztowieka.
B/ Zastosowanie uzyskanej wiedzy polegajace na

Przeznaczeniu hydrozeli z karboksymetylochitozanu do prob unieruchamiania w nich modelowych
substancji farmaceutycznych, a nastgpnie do dalszych badan w kierunku oceny dziatania

terapeutycznego w zastosowaniu do leczenia ran na modelu zwierzecym.




