NIETECHNICZNE STRESZCZENIE DOSWIADCZENIA

1.Tytul projektu : Przedkliniczna ocena mozliwos$ci implantacji oraz biokompatybilnoéci nowych
protez zastawki plucnej ,

2.Czas trwania projektu od 27.03.2017 do 26.03.2022 ( 5 LAT)
3.Stowa kluczowe (maksymalnie 5 stéw) zastawka phicna, proteza, serce
4.Cel projektu (art. 3 ustawy) (wpisaé 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 produkeji produktow leczniczyceh, srodkow spozywcezych, pasz lub innych substancji lub
produktdw, lub badafi ich jakoSci, skutecznoSei lub bezpieczehstwa stosowania

G. Badania w cetu ochrony érodowiska naturalnego

H. Badania w celu ksztalcenia na poziomie szkolnictwa wyzszego lub szkolenia w celu nabycia lub doskonalenia

kompetencji zawodowych

5. OPIS PLANOWANEGO DOSWIADCZENIA

Nalezy okreéli¢ cel naukowy [ub edukacyjny doswiadczenia, w tym przewidywane szkody, jakie moze ono spowodowaé u
wylcorzystywanych zwierzat, i korzydcei, jakie przyniesie ono dla rozwoju nauki i dydaktyki. Maksymalnie 250 stéw, tekst
musi byé zrozumiaty dla niespecjalisty.

W oparciu o doswiadczenie kliniczne oraz o piSmiennictwo, proponujemy przeprowadzenie badania
eksperymentalnego, ktdre oceni skutecznos$é, bezpieczenistwo stosowania, a takze biokompatybilnoéé
nowej protezy zastawki phlucnej. Uzyskanie pozytywnych wynikéw, stanowié bedzie podstawe do
wprowadzenia badanego produktu do etapu badan klinicznych i docelowo réwniez do codziennej
praktyki klinicznej.

Badania zostang przeprowadzone w Pracowni Doéwiadczalngj American Heart of Poland SA. w
Kostkowicach. Do badania wltaczonych zostanie 18 §win (Sus scrofa). Proteza zostanie implantowana w
pozycjg natywng, po wezesniejszym usunigciu zastawki ptucnej. Przed i po wykonanej procedurze oraz
30 i 90 dnia obserwacji, po wczesnicjszej sedacji zostanic wykonane przezprzelykowe 1 przezklatkowe
badanie echokardiograficzne, badania krwi oraz gazometria. Przed zabiegiem =zostanie réwniez
wykonane badanic MRI w celu jak najlepszego zobrazowania anatomii zwicrzecia i wstepnego
dostosowania odpowiedniej protezy. W razie koniecznosci, gdyby stan zwierzgeia sig pogarszal, obecny




na terenie placowki weterynarz wykona w znieczuleniu ogdlnym dodatkowe badanie
echokardiograficzne przezklatkowe. Zwierzeta zostana poddane eutanazji w 90 dniu do$wiadczenia,
Fragmenty pnia plucnego zawierajace zastawke zostana wypreparowane 1 po utrwaleniu w 10%
roztworze formaliny buforowanej przestane do analizy histopatologicznej. -

6. LICZBA ORAZ GATUNKI ZWIERZAT PLANOWANYCH DO WYKORZYSTANIA W

DOSWIADCZENIU
Do badania wlaczonych zostanie 18 §win (Sus scrofa) w wieku okolo 6 miesigey dojrzatych plciowo.

7. OPIS UWZGLEDNIENIA ZASAD ZASTAPIENIA, OGRANICZENIA 1 UDOSKONALENIA!

Zastgpienie

Na podstawie analizy baz danych medycznych (PubMed) nie udato sie¢ odnaleZé wynikdéw
pozwalajacych na rezygnacje z planowanego badania, Przeprowadzenie opisangj we wniosku
obserwacji, w ktorej niezmiernie istoing role odgrywa ocena biokompatybilnosci, bezpieczefistwa i
mozliwoéci stosowania zastawek, ktore podlegaja wptywom miejscowym takim jak cisnienie krwi,
temperatura, pH krwi oraz mechanicznemu oddziatywaniu z tkankami jest niemozliwe do
przeprowadzenia w warunkach laboratoryjnych. Obecnie wykorzystywane metody in vitro sa
ograniczone i nie pozwalajg na odtworzenie warunkdéw anatomicznych i fizycznych panujacych w
naczyniach. Jest to kluczowy argument ktory wymusza podjgcie decyzji o wprowadzeniu do badania

modelu zwierzecego.

Ograniczenie

Wardd opisanych w literaturze i dostgpnych modeli zwierzecych najblizszy cztowickowi anatomicznie
jest model éwini, ktérej uktad wielkich naczyn idealnie odzwierciedla uktad wielkich naczyn czlowicka.
Zaden z pozostalych duzych modeli zwierzecych nie pozwala na tak doldadne odzwierciedlenie technik
stosowanych u pacjentdéw, a tym samym nie daje wiarygodnej odpowiedzi na stawiane

hipotezy. Dodatkowym argumentem jest réwniez zblizona fizjologia tego uktadu u $wini do czlowieka.

Eksperyment ma na celu otrzymanie protezy zastawlki, ktéra bedzie lepsza od istniejacych i obecnie
stosowanych w praktyce klinicznej. W trakcie pierwszego wykorzystania protezy operator

wykorzystujac jedno zwierze okresli latwos¢ i bezpieczefisiwo jej stosowania i przedstawi uwagi

! Przy wypetnianiu wzorowaé sig na instrukeji wypetniania wniosku W1 punkt. 8




dotyczace mozliwosci usprawnienia jej dziatania. Po uwzglednieniu uwag i wprowadzeniu poprawek
zostanic przeprowadzona kolejna procedura, W zwiazku z tak zaplanowanym harmonogramem i
wylkorzystaniem kazdorazowo jednego zwierzecia mamy petna kontrole nad konieczno$cia prowadzenia

dalszych badan a co za tym idzie - koniecznoécia wlaczenia do badania kolejnych zwierzat,

Stosujac najnowoczesniejsze techniki praktyki klinicznej (aparat do znieczulenia ogélnego, nowoczesny
angiograf firmy GF, aparatuwra do pomiaru czynnosci zyciowych, gazometrii, ACT, rezonansu
magnetycznego) zespdt przeszkolonych i do$wiadczonych lekarzy oraz weterynarzy przeprowadzi
zabieg tak, aby uzyskaé jak najwigksza liczbg wynikéw przy mozliwie najmniejszej, zaktadanej liczbie

Zwierzat,

W trakeie catego zabiegu zwierzeta begdg poddane znieczuleniu ogdlnemu z podaniem silnych $rodkéw

Udoskonalenie

Doswiadczenie zespolu Pracowni Doéwiadczalngj w Kostkowicach pozwolito na opracowanie
optymalnego modelu prowadzenia badanh, ktéry oparty jest na minimalnym odczuwaniu stresu i bélu
przez zwierzgta. W pierwszej kolgjno$ci nalezy wspomnieé, ze zwierzeta poddawane wstepnej
premedykacji nie sg fizycznie krgpowane celem podania lekow. Lekarz weterynarii w najmniej
inwazyjny sposdb premedykuje zwierze i dopiero po stwierdzeniu odpowiedniego stopnia
nie$wiadomosci zwierzecia przystepuje do dalszych czynnoéci.

Bez wzgledu na wysokie koszty uzycia izofluranu do znieczulenia zwierzat jest on rutynowo stosowany
w trakcie prowadzonych badan. Gwarantuje on calkowite znieczulenic i ograniczenie odczuwanego bolu
do zera w trakcie poszczegdlnych czynnosci, ale takze niezwykle szybkie odzyskanie przytomnoéci
przez zwierze 1 powrdt do kojca.

Nalezy podkresli¢, ze jako nieliczna jednostka doswiadczalna na $wiecie Pracownia w Kostkowicach
posiada 24 godzinny nadzoér nad zwierzetami. Dzigki temu jakiekolwiek zaobserwowane objawy bélu,
dyskomfortu czy stresu s rejestrowane i podjgte zostaja odpowiednie kroki zapobiegajace. Wszystkie
wymienione powyzej czynnodci zapewniaja zwierzetom odpowiedni komfort Zycia w trakcie trwania
procedury od momentu aklimatyzacji po eutanazje,

przeciwbdlowych celem wyeliminowania ryzyka bélu.




