NIETECHNICZNE STRESZCZENIE DOSWIADCZENIA

1.Tytul projekt ,,Zastosowanie terapii komdrkowej w leczeniu nawracajacej choroby obturacyjnej ptuc

koni (RAQO).”
2.Czas trwania projektu 03.06.2019r-02.06.2024r.
3.Stowa kluczowe (maksymalnie 5 stow) RAO, monocyty, zapalenie, odpowiedz leukocytarna

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

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 produktéw leczniczych, srodkéw 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.

Nawracajaca choroba obturacyjna ptuc koni (RAO) jest powszechnie wystepujaca, przewlekta chorobg
zapalng drog oddechowych. Celem badania jest ocena wptywu dotchawiczego podania stymulowanych
monocytow uzyskanych z krwi obwodowej koni na rodzaj odpowiedzi komorek uktadu
biatlokrwinkowego, jako mozliwego modulatora odpowiedzi zapalnej w przebiegu RAO u koni.
Czynnikiem uzywanym do wspomnianej stymulacji bgda preparaty krwiopochodne izolowane z
neutrofili badanych zwierzat oraz preparat otrzymany z bton zewngtrznych bakterii gram ujemnych
(OMP). Badanie begdzie przeprowadzone na grupie 50 koni w zblizonym wieku, w jednakowych
porach roku i przebywajacych w zblizonych warunkach atmosferycznych, aby zredukowaé do
minimum wpltyw warunkow srodowiskowych na wyniki badania. W ramach procedury od wszystkich
zwierzat zostanie pobrana krew obwodowa w celu pozyskania preparatow krwiopochodnych z
neutrofili tj. koncentrat mikropgcherzykow blonowych (MV) i ekstrakt przeciwdrobnoustrojowy
(AMP) oraz w celu wyizolowania monocytow, ktore nastgpnic zostang zastymulowane wyzej




wspomnianymi izolatami. Nastepng czynnos$cig bedzie pobranie popluczyn z drzewa tchawiczo-
oskrzelowego (BAL) od koni ze stwierdzong RAO 0 umiarkowanym stopniu zaawansowania choroby
(36 koni) i 6 koni zdrowych. Po zakonczeniu procedury diagnostycznej i badawczej kolejng czynnoscia
bedzie niezwloczne, jednorazowe dotchawicze podanie preparatdw w nastepujacy sposob: jednej
grupie zwierzat chorych(6 koni) podany zostanie wylacznie ptyn fizjologiczny, jednej grupie (6 koni)
koncentrat mikropecherzykéw blonowych, pozostale konie otrzymaja: monocyty niestymulowane (6
koni) oraz monocyty stymulowane trzema roéznymi czynnikami: preparatem z bton zewnetrznych
bakterii gram ujemnych (OMP)(6 koni), ekstraktem przeciwdrobnoustrojowym (AMP)(6 koni),
mikropgcherzykami btonowymi MV (6 koni). W grupie kontrolnej 6 koniom zdrowym zostanie podany
ptyn fizjologiczny, a 8 koni zostanie pozostawionych bez interwencji. Wykonane czynnosci postuza do
oceny nastgpujacych wskaznikow: morfologii krwi, aktywnosci obwodowych neutrofili, wydzielania
neutrofilowych mikropgcherzykéw btonowych (MV) w przebiegu RAO w porownaniu do koni
zdrowych. Badanie bedzie poczatkowym etapem prac nad stworzeniem nowego leku, ktory w
przeciwienstwie do stosowanych obecnie lekéw sterydowych, nie tylko przyczyni si¢ do zmniejszenia
objawow, ale rdwniez begdzie mial dziatanie przyczynowe na uktad odpornosciowy i przyczyni si¢ do
ustepowania zmian w obrebie uktadu oddechowego, co zdecydowanie poprawi jako$¢ zycia koniom
chorym na RAO.

6. LICZBA ORAZ GATUNKI ZWIERZAT PLANOWANYCH DO WYKORZYSTANIA W
DOSWIADCZENIU

50 koni uzytkowanych wierzchowo, w zblizonym wieku, masa ciata 300-800 kg

7. OPIS UWZGLEDNIENIA ZASAD ZASTAPIENIA, OGRANICZENIA | UDOSKONALENIA®

Przygotowujac projekt badawczy sprawdzitam istniejacg wiedz¢ w zakresie objetym wnioskiem
badawczym w bazach danych:

PUBMED, AGRICOLA, Science Direct, Web of Science (JCR), ISCT
Wykorzystatam stowa kluczowe:
RAO, cell therapy, monocytes, neutrophil

Na podstawie informacji znalezionych w istniejacej literaturze stwierdzam, ze nie zostal opracowany
wiarygodny model pozwalajacy oceni¢ reakcje miejscowa i ogdlnoustrojowa w RAO po podaniu
stymulowanych monocytow.

W przygotowaniu projektu badan uwzglgdniono zasady zastgpienia, ograniczenia i udoskonalenia:

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




Zasada zastgpienia - REPLACMENT

Badania hematologiczne sg standardowg procedura w diagnostyce i ocenie efektow leczenia, nie mozna
go zastgpi¢ innym badaniem. Ze wzgledu na specyficzno$¢ gatunkowa wystepowania RAO nie mozna
zastgpi¢ konia innym gatunkiem, ani innym modelem nizszego kregowca. Nie ma mozliwosci
wykonania tego typu badan na hodowlach komoérkowych ani tkankowych.

Zasada ograniczenia - REDUCTION

Przyje¢to minimalng liczbg zwierzat, konieczng do uzyskania porownywalnych wynikéw mozliwych do
analizy statystycznej (analizy wariancji ANOVA), zarowno w badaniach laboratoryjnych, jak i
obrazowych. Duza liczba zaplanowanych do wykorzystania zwierzat wynika ze szczegétowego planu
eksperymentu, zakladajacego duza liczbe grup badawczych oraz odpowiadajaca im liczbg zwierzat
kontrolnych podzielonych na dwie podgrupy. Doswiadczenie begdzie obejmowaé nastgpujace grupy:
grupa badawcza (6 koni)-dotchawicze podanie ptynu fizjologicznego, grupa badawcza (6 koni)-
dotchawicze podanie zawiesiny MV, grupa badawcza (6 koni)-dotchawicze podanie monocytéw
niestymulowanych, grupa badawcza (6 koni)- dotchawicze podanie OMP, grupa badawcza (6 koni)-
dotchawicze podanie monocytow stymulowanych AMP, grupa badawcza (6 koni)- dotchawicze
podanie monocytow stymulowanych MV, grupa kontrolna (6 koni)- dotchawicze podanie koniom
zdrowym plynu fizjologicznego, grupa kontrolna (8 koni) —tylko pobieranie krwi. Grupy badawcze
sktadaja si¢ z 6 osobnikow kazda, jako minimalna liczba zwierzat do celéw analizy statystycznej.

Zasada udoskonalania - REFINEMENT

Planowany eksperyment zostal opracowany w oparciu o obserwacje kliniczne oraz literatur¢ naukowa,
opisujacg zastosowanie elementow uktadu biatokrwinkowego w terapii komorkowej astmy. Jednakze
procedur¢ udoskonalono pod katem przydatnosci do zabiegu transplantacyjnego odpowiednio
zmodyfikowanych monocytow, aby zwiekszy¢ zakres skutecznosci leczenia. Utatwi to réwniez
poréwnywanie wynikow badan z innymi osrodkami, a w konsekwencji pozwoli na udoskonalenie
procedur w badaniach na zwierzgtach. Uzyskane wyniki warto$ci biomarkerow beda stanowity
podstawe monitorowania procesu leczenia u ludzi i zwierzat, co pozwoli ograniczy¢ stosowanie technik
inwazyjnych w trakcie terapii. Badanie poprzedzi siedmiodniowy okres habituacji, aby przyzwyczaity
si¢ do 0soOb przeprowadzajacych eksperyment. Konie przed rozpoczgciem postgpowania beda
uspokojone w obecnosci wlasciciela przez delikatne glaskanie boku szyi i przemawianie monotonnym
uspokajajagcym glosem. Autorzy dotozyli maksimum staran, opracowujac technike transplantacji
monocytow oraz instrumentarium pozwalajace na szybki 1 mozliwie atraumatyczny dla zwierzat
zabieg, w celu ograniczenia ich dyskomfortu zwigzanego z badaniem.




8. Projekt jest objety ocena retrospektywna?
1 TAK - na podstawie art. 53 ust. 1 ustawy

1 TAK - na podstawie art. 53 ust. 3 ustawy

X/ NIE

2 Wypetnia wtasciwa lokalna komisja etyczna ds. doswiadczen na zwierzetach. Nalezy zaznaczy¢ witasciwe pole.




