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| Utel Pro;ektu pokusii - oznacte jej krizkem (x) do prdzdného policka
X | zékladni vyzkum S
translaém nebo apllkovany vyzkun_'_l o
| vyvoj, vyroba nebo zkouseni kvality, ( uémnostl a nezavadnostl Iéciv, potravin, krmw a mech létek nebo vyrobkii
1 ochrana phrodmho prosti‘edl v z&jmu zdravi a dobrych Zivotnich podmmek lidi nebo zvifat

zachovam druht

_ vy33i vzdélavéni nebo odborné piiprava

trestni Fizeni a jiné soudni Fizeni

_Cile projektu pokusii (napf. fedené védecké neznamé nebo védecké &i klinické potieby)

Zjistén{ zakladnich farmakokinetickych parametrii u latek polyfenolické povahy, u kterych se predpoklada na zakladg in
vitro €1 jinych studii pozitivni vliv na lidsky organismus. Tyto udaje umozni potvrdit relevanci ziskanych vysledk

z jinych studii (napf. zda je G¢innd koncentrace potebna k n&jakému u¢inku v in vitro podminkach dosazitelna v realnych
biologickych podminkéch). Druhym cilem je detekce novych metabolitii. Vzhledem ke komplexit& metabolismu
flavonoidd a novym citlivéj§im analytickym postupiim je mozné detekovat dalsi metabolity, které nebyly dfive odhaleny a
nasledné pak v jinych studiich hodnotit jejich mozny uginek.

Pravdépodobné potenciilni pFinosy projektu pokusii (jak by mohlo byt dosazeno pokroku ve vaiem védnim oboru
nebo jaky pfinos by z néj €lovék ¢&i zvifata mohli mit)

Projekt je soutdsti rozsahlejsi studie sledujici vliv slozek lidské potravy obsahujici polyfenolické latky (flavonoidy,
kumariny, fenolické kyseliny) na lidské zdravi. Studie prokéazaly fadu pFiznivych a&inki téchto litek v in vitro
podminkach, ale neni jasné, zda maji tyto l4tky tyto u¢inky i v realnych podminkéch, tj. zda dosahuji dostate¢nych
koncentraci v krvi nebo na misté G¢inku. Tento projekt by mé&l umoznit lep§i nahled do této problematiky.

 Druhy a pfiblizné polty zviFat, jejichZ pouZiti se pfedpoklada

40 potkand kmene Wistar:Han obou pohlavi za rok. Za dobu fe3eni projektu celkem 200 potkanii.

Jake jsou otekéavané nezadouci U¢inky u zvifat? Jaka je navrhovand mira zavaznosti? Jak bude se zvitaty naloZeno po

_skonéeni pokusu?
Vétsina experimentl bude provadéna za pomoci celkové anestezie, ktera zcela eliminuje mozné neZadouci vlivy na
experimentdlni zvifata. U malé skupiny nabydou zvifata po provedeni drobného chirurgického zékroku védomi, ptipadna
bolest bude eliminovéna preventivnim podanim analgetika karprofenu (mira zdvaznosti: mirna). Po ukon&eni pokusu
budou zvifata bezbolestné usmrcena.

| Uplatiiovani 3R (replacement, reduction, refinement)

Nahrazeni pouzivéni zvitat: Uved'te, pro¢ je nutné pouZit zvifata a pro¢ nemohou byt vyuzity alternativy bez pouziti
zvirat.

Experimenty na celotélové drovni nelze nahradit jinym modelem, protoZe farmakokinetické d&je jsou komplexni a na sebe
navazuji procesy, které nelze simulovat v in vitro podminkéch nebo pocitatovymi modely. V experimentech je po&itdno
s minimalnim poctem zvifat (3 zvifata na skupinu) a budou uplatnény zékladni postupy ke sniZeni ptipadného utrpeni

| zvifat /celkovd anestezie nebo analgetika/.

Omezeni pouzivani zvifat: Vysvétlete, jak lze zajistit pouziti co nejmenéfﬂ(;"p'bétu zvifat.

jednu skupinu potieba pouze minimdlniho poétuy, tj. 3 zvifat.

Setrné zachazeni se zvifaty: Vysvétlete volbu druhu zvifat, a pro¢ se v piipadé tohoto zviteciho modelu jedna o
nejietrnéjsi pouZiti z hlediska védeckych cild.
Vysvétlete obecna opatieni, kterd budou piijata za iicelem sniZeni ijmy zpiisobené zvifatim na minimun.

Kmen potkani Wistar:Han je v celosvétovém méfitku béznym modelem pro studium farmakokinetiky a farmakodynamiky
Ié€iv. V nasich polohéch je také snadno dostupny a prace s nim dobfe zdokumentovana. Kmen byl zvolen pravé pro tyto
divody. Vétsina experiment( bude provedena v celkové anestezii, které zajisti, Ze zvife nebude citit pfipadnou bolest. U
¢asti experimentd, ve kterych zvife znovu nabyde védomi po celkové anestezii, bude k odstranéni p¥ipadné bolesti pouzito
preventivné analgetikum karprofen.




