NIETECHNICZNE STRESZCZENIE DOSWIADCZENIA

1.Tytul projektu Optymalizacja szczurzego modelu chloniaka B-komoérkowego — analiza ukladu

dopelniacza podczas immunoterapii.

2.Czas trwania projektu 1 rok

3.Stowa kluczowe (maksymalnie 5 stow) rituksymab, model szczurzy, uktad dopetniacza
4.Cel projektu (art. 3 ustawy) (wpisa¢ odpowiednig kategori¢ z ponizszych) A

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.

Celem niniejszego do$wiadczenia pilotazowego jest okreslnie wydajnosci wzrostu guzow, powstaltych z
ludzkiej linii chtoniaka, wprowadzonych do szczuréw z niedoborem odpornosci. Na ten moment brak
jakichkolwiek publikacji pokazujacych takie dane. Uzyskane wyniki pomoga nam okresli¢ niezbgdna
liczbe zwierzat do kolejnych doswiadczen na wigksza skale, w ktérych chcielibysmy zbada¢ mozliwo$¢
poprawienia leczenia przeciwcialami aktywujacymi uktad dopeiniacza, poprzez dodanie mutanta biatka
C2. Docelowo, mamy nadzieje, ze takie biatko bedzie leczeniem wspomagajacym u pacjentow z
biataczkami oraz chtoniakami B-komérkowymi. W czasie doswiadczenia, gdyby wydajno$¢ wzrostu guza
wyniosta minimum 66% (tj. 8/12 szczuréw) mielibySmy mozliwo$¢ dodatkowo zbada¢ wptyw tego typu
przeciwcial na wzrost guza. Zwierzeta bytyby podzielone na dwie grupy — kontrolna, otrzymujaca bufor
fosforanowy oraz badawcza — otrzymujacg przeciwciato anty-CD20. Podanie przeciwciat/buforu zostanie
powtorzone dwukrotnie co 7 dni. Natomiast 2-3 razy tygodniu bedzie dokonywany pomiar guza oraz masy
zwierzat. W punkcie koncowym, tj. kiedy guz osiggnie okreslone rozmiary lub gdy stan zdrowia zwierzat
bedzie na to wskazywal, szczury zostang poddane eutanazji. Pobrana zostanie od nich krew, guz oraz
narzady w celu analizy wieloparametryczne;.




6. LICZBA ORAZ GATUNKI ZWIERZAT PLANOWANYCH DO WYKORZYSTANIA W
DOSWIADCZENIU

12 szczurow Crl:NIH-Foxn1™

7. OPIS UWZGLEDNIENIA ZASAD ZASTAPIENIA, OGRANICZENIA | UDOSKONALENIA!

Zasada 3R zostata uwzgledniona w oparciu o zalecenia wydawane przez European Animal Research
Association (EARA), a takze na podstawie danych z literatury, odpowiednich dla tego typu badan.
Podczas przygotowywania niniejszego projektu przeszukano migdzy innymi bazy danych: PUBMED,
Google Scholar, Research Gate i Science Direct w zakresie tematyki objetej wnioskiem badawczym.
Wykorzystano stowa kluczowe: chtoniak, przeciwciata anty-CD20, rituksymab, ksenogeniczny model
SZCzurzy.

REDUCTION: Planuje si¢ zastosowac najmniejsza mozliwa liczebno$¢ zwierzat zapewniajaca minimalng
ilo$¢ wynikéw wymagang do przeprowadzenia wiarygodnej analizy statystycznej, ale z wzigciem pod
uwage ewentualnych przykrych wydarzen zmniejszajacych liczbe osobnikow w danej grupie ($mier¢ z
niewiadomego powodu lub znaczne pogorszenie stanu zdrowia wymagajace usmiercenia zwierzgcia).
Liczbe zwierzat oszacowano w sposob mozliwie redukujacy ich ilo§¢ do wymaganego statystycznie
minimum. Ponadto, w do§wiadczeniu zamierza si¢ pobra¢ jak najwigksza 1los¢ narzadéw 1 tkanek (krew
obwodowa, guz pierwotny, S$ledziona, pluca, watroba) w celu wykonania oznaczen
wieloparametrycznych. W planowanych badaniach stosowane beda nowoczesne metody badawcze w
jednostce wyposazonej w odpowiednig infrastrukture.

REFINEMENT: Aby ograniczy¢ dystres zwierzat podczas wykonywania wyzej wymienionych czynnosci
uwzglednia si¢ staranne przeprowadzenie handlingu, ograniczajac liczbge procedur do niezbednego
minimum, a przy procedurach bardziej inwazyjnych (pobranie krwi ) wykonywanie procedur w
tygodniowych odstgpach. Czas trwania poszczegodlnych etapow do$wiadczenia zostat skrocony do
niezbednego minimum. Dodatkowo, w celu ograniczenia dyskomfortu zwierzat podczas u$miercania,
szczur zostanie znieczulony za pomocg izofluranu a po skrwawieniu zwierzecia w celu pobrania jak
najwickszej ilosci krwi obwodowej, zwierze zostanie usmiercone poprzez dyslokacje kregéw szyjnych.

REPLACEMENT: Badania na liniach komdrkowych oraz materiale klinicznym nie umozliwia petnej
oceny zmian w procesach zaréwno promocji jak i1 progresji nowotworu. Doswiadczenia na liniach
komorkowych nie pozwalaja na oceng wieloparametrycznych zmian zachodzacych w zywym organizmie.
Na podstawie przeszukania istniejgcej literatury, stwierdzam ze brak jest badan i danych dotyczacych
transplantacyjnego modelu chtoniaka u szczurow, a co za tym idzie brak danych na temat skutecznos$ci
rituksymabu w takim modelu.

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




8. Projekt jest objety ocena retrospektywna?
1 TAK - na podstawie art. 53 ust. 1 ustawy
1 TAK - na podstawie art. 53 ust. 3 ustawy
1 NIE

2 Wypetnia wtaéciwa lokalna komisja etyczna ds. doswiadczen na zwierzetach. Nalezy zaznaczyé wtaséciwe pole.



