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Выступающий
Заметки для презентации
Добрый день! Уважаемые коллеги, меня зовут Станислав и сегодня мы с Вами поговорим о том как сохранить карликовых свиней и при этом удовлетворить желания Спонсора. 

В настоящее время растет интерес к трансляционным моделям изучения заболеваний человека. В частности, карликовые свиньи служат хорошей моделью для изучения хронической токсичности, иммуногенности, фармакокинетики, патофизиологических состояний, индукции патологии и широко используются в мире, так к примеру…
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Выступающий
Заметки для презентации
Согласно отчету стран ЕС, Брюссель, 2021 год наблюдается динамика на увеличение количества использования свиней. По сравнению с 2017 годом количество использованных свиней увеличилось более чем на 10%, тогда как использование грызунов в совокупности уменьшилось на 17%. Всего за 2018 год было использовано около 11 млн животных, 87 769 голов из них – свиньи.
вместе с тем применение крупных животных в доклинических исследованиях имеет ряд ограничений, прежде всего это личностное отношение персонала, работающего с животными; стоимость каждого животного, затраты на их обслуживание и выполнение манипуляций. Поэтому очень важным аспектом при использовании крупных животных в исследовании является изыскание способов уменьшения количества используемых экспериментальных животных, без ущерба для качества исследований и их научной ценности.  
Чтобы исключить эвтаназию дополнительных животных и повысить информативность в ходе исследований могут быть использованы дополнительные витальные и малоинвазивные методы исследований.
Например, ультразвуковое исследование (УЗИ) эхогенных органов, получение биоптатов ряда органов, получение биологических жидкостей.

 


IHeab v 3apa4n

eab padoTHI :

YCTAHOBUTh HMH(POPMATUBHOCThL W MPUMEHUMOCTH HCMOJIb30BaHUS MaJOMHBAa3MBHBIX
METOJIOB MCCIIEIOBAHUS B KA4e€CTBE [MPOMEKYTOUYHBIX TOUYEK B JOKIMHHYECKHX
UCIIBITAHUAX JJIs1 peanu3anuu npunnuna 3RS - «CokparieHue».

3agauu:

* ONPEACTUTH MPUMEHUMOCTh U UHPOPMATUBHOCTH Y 3U;
* c(hopMUpPOBATh PEKOMEHIAIIUN U OTPAHUYCHUS K
POBEICHUIO OMOTICUY BHYTPEHHUX OPTaHOB;

* YCTAaHOBUTH BO3MOKHOCTH MOJIYYEHUS KEITYTOUHOTO ‘{
COKa, KEJIYM YU MOYM HAJJICIKAIIETO Ka4eCTBA U
JIOCTATOYHOTO KOJIMYECTBA;

* YTOUHUTH MMOTCHIIMAIIBHOE BIIMSTHUE BBITIOJIHEHHBIX
MPOLIEAYP HA LEIOCTHOCTD JAHHBIX B PaMKax
JTOKJIMHUYECKUX UCCIICIOBAHUM;

* ONPENICIIUTH COCTOSHUE U CKOPOCTh PEaOUIUTAIIUU
KUBOTHBIX ITOCJIE JJAHHBIX MAHUITYJISALMN.
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Заметки для презентации
Когда мы начинали это исследование мы точно не знали, что именно получится, а что не получится и поэтому целью работы явилось  – установить информативность и применимость использования малоинвазивных методов исследования в качестве промежуточных точек в доклинических испытаниях для сокращения численности животных и минимизации высокоинвазивных вмешательств или числа животных, подвергнутых эвтаназии при исследовании. 

Исходя из цели, были поставлены следующие задачи:

• определить применимость и информативность УЗИ;
 • сформировать рекомендации и ограничения к проведению биопсии внутренних органов; 
• установить возможности получения желудочного сока, желчи и мочи надлежащего качества и достаточного количества;
• уточнить потенциальное влияние выполненных процедур на целостность данных в рамках доклинических исследований; 
• определить состояние и скорость реабилитации животных после данных манипуляций








Marepuajbl 1 MEeTOAbI

3ACEJAHMUME BIK Ne 6.29/19

12 xapaMKOBBIX CBUHEMN B BO3pacTe oT 36 10 60
MecaneB u maccou ot 40 10 71 kr.

e JlenmpuBanus kopMoM Ha 8-12 yacos.
e Amgecte3ud - 3omet 100 u Kcuna.

o MOHI/ITOpI/IHl" IMOCTOIICPATMOHHOTO
COCTOAHMUA.

= KIIMHUYECKU OCMOTP HA
NpOTSKEHUU 14 mHEn.

" V31-mouuTopuHr uepes 1, 4 u 24
qaca IocJie MpOBEICHHUS
MaHUITYJISIIUU.
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Заметки для презентации
Исследования были проведены на базе АО НПО «Дом Фармации» в марте 2020 г. Данный эксперимент был одобрен на заседании биоэтической комиссии, материалы и методы представлены на слайде, разрешите их не зачитывать.


Marepuajbl 1 MEeTOAbI

IMoayyeHHe OHONTATOB OCYIICCTBISUIOCH IO
KOHTPOJIEM aIlapara yjabTPa3ByKOBOH JTHarHOCTUKH
"Mindray DP-50" (Y3W) u Ha OCHOBaHHH aHATOMO-
TOMOTrpapUICCKUX OPUCHTHPOB.

Aequb MOJYYaJaHM NMyHKIIUEH KEITYHOTO Iy3BIPS C
ucnonb3oBanueM wunibl 18G (mmuua 15 cm) u3
Habopa JJid KaTeTepu3alMd KPYMHBIX COCYOB

(Bayer), mox xosrrporen Y3

= . e e

=

IHoiyueHHe KeJYI0YHOI0 COKA OCYHICCTBIIAIIOCH

C TOMOIIBIO racTpaiabHOro 30H1a Kaanopos CH-18
u CH-14 lacTpasbHbIN 30H]
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Заметки для презентации
Исследования были проведены на базе АО НПО «Дом Фармации» в марте 2020 г. Данный эксперимент был одобрен на заседании биоэтической комиссии, материалы и методы представлены на слайде, разрешите их не зачитывать.


anTpa3ByR0B0e Hccie10BaHue (Y3N)

¥Y3U no3BosisieT BU3yaJIM3UPOBATh:
v' 1. Ileuens

v' 2. XKem4Hblii my36Iph

v' 3. MoueBoii Imy3sIph

v’ 4. Cenesenky

v’ 5. TlomKenyI0uHY IO JKEIE3Y

v’ 6. Kenynok

v' 7. Iloukn

v 8. Kuleynuk u T.n.
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Заметки для презентации
Проведение контроля промежуточных точек в ходе доклинических исследований имеет важное прикладное значение. Ультразвуковое исследование органов брюшной полости и сердца, возможно осуществлять без погружения животных в наркоз. Карликовые свиньи, хорошо поддаются хендлингу и воспринимают данную процедуру, как элемент социального взаимодействия с человеком Проведение УЗИ, в качестве промежуточной точки является, легковыполнимой и информативной манипуляцией, благодаря которой, можно оценить анатомические и структурные изменения в органах и тканях. 



IHosryuenue Omonrara

BBenenne OMONICUITHON UTIIBI
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Заметки для презентации
Получение биоптата требует адекватного анестезиологического обеспечения животного, а также УЗИ сопровождения, что позволяет визуализировать, как структуру органа, так и расположение иглы для получения биоптата




.

Pe3yibTaTUBHOCTD MOJYYEHHUS OUONITATOB

I'ucTonorndeckas xapTiHa B GHonTaTax

HNudopmanus o Oprau!
JKHUBOTHOM
N Macca Ileyenn Jlerkoe Cene3enka IIpencrarenbHas xxejae3a
o moJ1 (xr)
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TKaHU
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TKaHU
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+

1.9 71 Txanb cene3eHKHn + -
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1.12 Q 66 MelmeyHast TKaHb MeImeuHast TKaHb + -
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Заметки для презентации
В нашем исследовании была предпринята попытка получить биоптаты печени, селезенки, легких, предстательной железы, полученные материалы были подвергнуты гистологическому исследованию
Анализируя результативность отбора биообразцов, следует отметить, что из 12 животных, только у 5-ти удалось получить ткань печени. В остальных случаях в биопсийной игле оказывались соединительная и мышечная ткань, а в 1 случае – ткань селезенки. Успешнее всего удалось отобрать биопсию тканей легкого и селезенки, в 10 из 12 и 11 из 12 случаях, соответственно, были получены образцы надлежащего качества. При биопсии легких в одном случае была отобрана мышечная ткань, и еще один образец получить не удалось. В одном случае из 12, вместо биоптата селезенки, была отобрана соединительная и мышечная ткани. Получение биоматериала предстательной железы апробировалось на имеющихся четырех половозрелых самцах и было успешным. 


buornrar neuenu KapiauKoBON CBUHBU
okpacka I'3. VB. 100

buornrar cene3eHku KapauKOBOU CBUHBU
okpacka ['3. ¥B. 100

;; . r‘
buonrar nerkux KapJamKoBOW CBUHBU buonrar nerkux KapjamKoBOW CBUHBHU
okpacka ['3. VB. 100 okpacka ['3. V¥B. 100
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Заменить фото


IoayueHue KeaT9u
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Заметки для презентации
Получение желчи при помощи пункции под контролем УЗИ, не составило труда. От всех экспериментальных животных было получено от 7,5 до 12,8 мл желчи. Данного количества биоматериала, достаточно для проведения лабораторных исследований осложнений в постоперационный период не наблюдалось.
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Заметки для презентации
Сбор желудочного сока тоже не составил труда, ни в одном из случаев, образцы были получены от всех животных. Значения рН желудочного сока для человека, схожи с полученными данными и варьируют в интервалах 1,4 – 2,5, что совпадает с данными литературы.


LlucTonenTes - peajuu AJs PyTHHON MPAKTUKHA

Pe3ynbraThl aHanusza Moun

[Toka3arens Pesynbrars
bunnpyoun -
VYpobuirHoren -
Ketonsl, Mr/mn 20+25
AckopOuHOBast 88 +4.6
K-Ta, MI/1

I'mroxo3a mr/mn -
Benoxk, mr/mn -

pH 6,0+ 0,6
Hutputet -
JIeHKOIUTHI,
JICUK/MKJI )
VnenbHbIN BEC 1,026 + 0,006
[Bet JKenTsblii ¥ €ro OTTEeHKHU
OnuTenui Or0pmo?2
JIeMKOIIUTHI Or0 o 5
OPpUTPOIUTHI Ot 0 o 2
Hunuuapsl -
Cmsp -
B 2x nmpobax
Comnu Hrna B mojtocTl MOYEBOTO ITy3bIpA
0OHapyKEHBI CTPYBHUTHI
bakrepun -
} 12 Tpodumen E.N., Karenpankosa A.E., Kpeimers K.JI. O630p mo nmoimydeHuno 00pa3ioB MOUN y Ja00PATOPHBIX KHUBOTHBIX.

JlaboparopHbie )KMBOTHBIE [T HaydHBIX nccnemnoBanmii. 2021; 01: 30—-47. doi.org/10.29296/2618723X-2021-01-04


Выступающий
Заметки для презентации
Получение мочи от крупных лабораторных животных в рутинной практике имеет некоторые сложности, связанные с тем, что дизайн исследования, обычно, предполагает получение образцов мочи сразу от большого количества животных за короткий промежуток времени . Еще одна сложность при получении мочи естественным образом требует высокой квалификации персонала, гигиенической обработки животных и, даже при соблюдении этих условий, образцы могут быть существенно загрязнены. Постановка катетера и удержание его на теле животного на протяжении длительного периода (например, получение суточной мочи) также имеет ряд технических сложностей и может сопровождаться утратой части образцов. Использование анестезии и УЗИ, для проведения цистоцентеза, позволяет визуализировать мочевой пузырь и упрощает получение мочи. При проведении данной процедуры нам удалось получить образцы мочи от всех животных. Результаты исследования представлены в таблице. полученные пробы мочи, оказались достаточно высокого качества, что говорит о хороших перспективах использования данного метода для сбора биообразцов. 








Peabuauranusa 1 BOCCTAHOBJIECHHUE
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Выступающий
Заметки для презентации
С целью мониторинга состояния экспериментальных животных мы проводили ультразвуковое исследование через 1, 4 и 24 часа после вмешательства. В ходе проведения ультразвукового исследования у всех испытуемых животных не было отмечено сгустков крови. Кроме УЗИ, по завершению всех процедур, мы производили ежедневный клинический осмотр на протяжении 14 дней, в рамках которого оценивали общее клиническое состояние. 
На основании ежедневного клинического осмотра, на протяжении всего периода эксперимента состояние животных было охарактеризовано как хорошее. Места введения игл для биопсии мягких тканей обрабатывались на протяжении 3 дней. . Осложнений в месте нанесения разреза и введения биопсийной иглы установлено не было.


BBIBOBI

1. YnabpTpa3BykoBo€ HCCIIEOBAaHUE OPraHOB OPIOIIHOM MOJOCTH, MOKHO MTPUMEHATh Ha dKUBOTHBIX BCEX Macc.
XOpoI110 BU3YAIU3UPYETCS CEPALIE, TOYKHU, IEUYEHDb U KEITYHBIN My3bIph, CEJIE3€HKA, OPTaHbl KETYI04HO-
KHILIEYHOTO TPAKTa, a TAKXKE MOUYEIIOJIOBOM CHCTEMbl. 3HAYUTEIBHBIM IPEUMYIIIECTBOM, MOKHO CUUTATh

BO3MOXXHOCTh UCTOIb30BaHus Y3 Ha HE HAPKOTU3UPOBAHHBIX )KUBOTHBIX.

2. HpI/I B3ATHUH MaTcpualia IJis ouorcun PCKOMCHIYCM HCIIOJIB30BATHh KNBOTHBIX Maccou 0 53 k.
OrpaHPI‘IGHI/IHMI/I MOT'YT CIYXUTb HHANBUAYAJIbHBIC IIPOTUBOIIOKA3aHUS, I1JI0XAA BU3YyaJIN3alllia OPTraHOB IIPpH
Y31.

3. 3asBiICHHBIC OMOJIOTHYCCKHUE 06p33HBI JKCJIUH, KCITYAJOUYHOT'O COKa 1 MOYH ObLIN IMOJIYYCHBI HAJJICKAIIICTO

Ka4CCTBa U B 1O0CTATOYHOM KOJIHUYCCTBC, HJIs IIPOBCACHUA I[ElJ'II)HGfIHIHX HCCHeHOBaHHﬁ. I UUU I

4, HpI/I HOH)KHOﬁ IMOATOTOBKE CIICHIUAJIMCTA BBIITOJHAIOIICTO JaHHBIC ITIPOLUCAYPHI, aHpO6I/IpOBaHHBIC MCTOABI HC
OKa3bIBAlOT BJIIMAHHA HAa OCJIOCTHOCTD JaHHBIX.

5. OTcyTCcTBHE KPOBOTEUEHHU, YCTAHOBIEHHOE B paMKax Y 3/-MOHUTOPUHTA; T€MATOJIOTUYECKUE U
OMOXMMHUYECKHE UCCIIE0OBAHMUI KPOBH CITyCTs 48 4acoB MocCIie MPOBEACHUS MAJIOWMHBA3UBHBIX MPOIIEAYP U
JTAHHBIE KIIMHUYECKOTO HAOIIO/ICHHUS, TOBOPST O PeabMIIUTAIINY )KUBOTHBIX YK€ Ha BTOPBIE CYTKHU.
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CcblIKM HA CTATBHU

Axumos /I.1O., Makaposa M.H., I'yiuun f.A., Kocman B.M. Ilpumenenue
BUTAIBHBIX METOJOB UCCIEA0OBAHUS KAK IPOMEKYTOUYHBIX TOUEK B
TOKJIMHUYECKUX UCIBITAaHUAX (PapMalleBTUUECKUX MIpenapaToB Ha MOACIH
KapJIMKOBBIX CBUHEU.

JIabopatopHbIe :KUBOTHBIE 151 HAy4YHBIX uccieaoBanuii. 2021; 01: 68-77.
https://doi.org/10.29296/2618723X-2021-01-07

***
Tpodbumen E.N., KarenbaukoBa A.E., Kpsimens K.JI. O030p 110 nmojrydyeHuo
00pa3IoB MOYH y 1a00PAaTOPHBIX )KUBOTHBIX.

JIaboparopHbIe KUBOTHBIE I HAyuHbIX uccienoBanuii. 2021; 01: 30-47.

https://doi.org/10.29296/2618723X-2021-01-04
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XaH C.O.
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p 16 www.doclinika.ru


Выступающий
Заметки для презентации
На основании полученных данных, мы можем рекомендовать применение малоинвазивных ви-
тальных методов в длительных токсикологиче-
ских исследованиях в качестве промежуточных
точек. В ходе исследования было установлено:
1. УЗИ органов брюшной полости можно при-
менять у животных любой массы тела. При этом
хорошо визуализируются сердце, почки, печень
и желчный пузырь, селезенка, органы желудоч-
но-кишечного тракта, а также мочеполовой си-
стемы. Значительным преимуществом можно счи-
тать возможность использования УЗИ у ненаркоти-
зированных животных. Данная манипуляция не
причиняет животным боли и не подвергает их
дистрессу.
2. Применение тонкоигольной биопсии вну-
тренних органов позволяет гистологически оце-
нить состояние исследуемых органов, а, следова-
тельно, является диагностически значимым ме-
тодом при определении влияния тестируемого
препарата на органы.
При взятии материала для биопсии рекомен-
дуем использовать животных массой до 53 кг.
Ограничениями могут служить индивидуальные
противопоказания, плохая визуализация органов
при УЗИ.
3. Собранные биологические образцы желчи,
желудочного сока и мочи были получены надле-
жащего качества и в достаточном количестве для
проведения дальнейших исследований. Однако
чрескожная пункция желчного пузыря является
манипуляцией, требующей определенных на-
выков для получения достаточного количество
биоматериала.
4. При должной подготовке специалиста, вы-
полняющего данные процедуры, апробированные
методы не оказывают влияния на целостность
данных (качество собранных образцов).
5. Отсутствие кровотечения, установленное
в рамках УЗИ-мониторинга, гематологические
и биохимические исследования крови спустя 48 ч
после проведения малоинвазивных процедур
и данные клинического наблюдения говорят
о полной реабилитации животных уже на 2-е
сутки.
Благодарю за внимание !
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