Vypliiujte jen bilé kolonky!
Formular vypliiujte na pocitaci; kolonky se 7vét§i automaticky podle mnoZstvi textu.

NETECHNICKE SHRNUTI PROJEKTU POKUSU

Nazev projektu pokusi

Testovani farmakokinetiky oligomert kyseliny hyaluronové pii intranasalni a intravendzni aplikaci na
kryonekrotickém modelu mozku u potkana

Doba trvani projektu pokust | do 31.3. 2019

Kli¢ova slova - maximalné 5 | Kyselina hyaluronova, potkan, kryonekréza

Ugel projektu pokusti - oznacte jej kifizkem (x) do préazdného policka

zakladni vyzkum

X translacni nebo aplikovany vyzkum

vyvoj, vyroba nebo zkouseni kvality, uc¢innosti a nezavadnosti 1éCiv, potravin, krmiv a jinych latek nebo
vyrobkt

ochrana ptirodniho prostfedi v zajmu zdravi a dobrych zivotnich podminek lidi nebo zvitat

zachovani druht

vys$si vzdélavani nebo odborna ptiprava

trestni fizeni a jiné soudni fizeni

Cile projektu pokust (napt. fesené védecké nezndmé nebo védecké ¢i klinické potieby)

Cilem projektu je v prvni fazi detekovat prostup a nidaci znacenych oligomert HA o rizné MW v nekrotickém lozisku
mozku. Kyselina hyaluronova (HA) je biologickym aktivnim regulatorem fady patofyziologickych procest. Jeji konkrétni
vlastnosti jsou zavislé m.j. na molekulové hmotnosti (MW). Rizné oligomery HA maji schopnost regulovat buné¢nou
proliferaci, migraci, angiogenezi a aktivaci vybranych slozek imunitniho systému a tim se podilet na hojeni nekrotické
tkané.

Pravdépodobné potencialni pfinosy projektu pokusi (jak by mohlo byt dosazeno pokroku ve vasem védnim
oboru nebo jaky ptinos by z néj ¢lovek ¢i zvirata mohli mit)

Kyselina hyaluronova (HA) a jeji oligomery (oHA) jsou biologicky aktivnimi regulatory procesii s potencidlem podilet se
na regeneraci mozkové tkané v kontextu s cévni mozkovou piihodou. Cévni mozkové piihody jsou jednou z nejcastéjsich
pri¢in umrti a invalidity u lidi a maji obrovsky sociockonomicky dopad na spoleénost. Proto je nalezeni G¢innych
preventivnich opatfeni a 1é€by zcela zasadni pro zmirnéni dopadd na pacienty a spole¢nost. Projekt fe$i farmakokinetiku
znafenych oligomert HA do mozkové tkané pii rlizném zpusobu podani (intranasalni a intravenozni). Podpora
neoangiogeneze, proliferace endotelidlnich bunék a ovlivnéni zanétu by vyrazné piispélo k regenerativnim procestim
nekrotické tkané.

Druhy a ptiblizné pocty zvirat, jejichZ pouziti se predpoklada

Potkan kmene Wistar, 90 samci

Jake jsou ocekavané nezadouci ucinky u zvirat? Jaka je navrhovana mira zdvaznosti? Jak bude se zviraty
naloZeno po skonceni pokusu?

Pokus pravdépodobné zpisobi stiedné zavazné zhorSeni celkového stavu pokusnych zvifat. Jedna se o chirurgicky zakrok
v celkovém znecitlivéni a za pouziti pfislusnych prostiedkt snizujicich bolest spojené po zakroku s bolesti, utrpenim nebo
zhorsenim celkového stavu pokusného zvifete. Je navrhovana stfedni mira zavaznosti. Pokus bude ukoncen piedavkovanim
anestetiky. Mozek bude odebran k histologickému vySetfeni.

Uplatiovani 3R (replacement, reduction, refinement)

Nahrazeni pouzivani zvitat: Uved’te, pro€ je nutné pouzit zvitata a pro¢ nemohou byt vyuzity alternativy bez
pouziti zvifat.

U tohoto typu pokusu neni alternativa in vitro mozn4, protoze bude sledovana komplexni reakce organizmu (databaze
ICCVAM, EURL ECVAM Search Guide, TSAR). Potkan je nejmensi vhodny druh zvifete, které je mozno pouzit, aby
byla zachovana reprezentativnost dosazenych vysledkt. Experimentu na zvifeti pfedchazely in vitro studie potvrzujici
bezpecCnost (toxicita, mutagenita) pouzitych oHA.

Omezeni pouzivani zvifat: Vysvétlete, jak Ize zajistit pouziti co nejmensiho poctu zvirat.

Do projektu budou pouziti minimalné 250g potkani, samci outbredniho kmene Wistar. Do experimentu bude zatazeno 90
zvitat - 5 skupin po 18-ti kusech dle testovaného oligomeru HA. Nizsi pocet jedinct by snizil statistickou silu vybéru.

Setrné zachazeni se zviraty: Vysvétlete volbu druhu zvifat a pro¢ se v pfipade€ tohoto zvifeciho modelu jedna o
nejsetrnéjsi pouziti z hlediska védeckych cila.
Vysvétlete obecna opatieni, ktera budou pfijata za i¢elem snizeni ujmy zplisobené zvifatim na minimum.

Se zvifaty bude zachazeno Setrné. Manipulace se zvifaty bude provadéna v souladu se zakonem ¢. 246/1992 Sb., na
ochranu zvifat proti tyrani, ve znéni pozd¢&jsich predpist, a v souladu s vyhlaskou €. 419/2012 Sb., o ochrané pokusnych
zvitat. Zvitata jsou uvykana na dotek lidské ruky a manipulaci s nimi, aby byl minimalizovan stres. VSechny invazivni
zakroky budou provadény v celkové anestezii, zvifatim bude poddvana pooperacni analgezie.




