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NETECHNICKE SHRNUTI PROJEKTU POKUSU

Nazev projektu pokusi
Farmakokineticka studie v ramci projektu AZV: Centralné ucinna antidota pro lécbu otrav

organofosfaty

Doba trvani projektu pokust Do konce roku 2019

Klicova slova - maximalne 5 AChE, reaktivatory, mys, farmakokinetika
Ucel projektu pokusii - oznacte jej kiizkem (x) do prazdného policka

X zakladni vyzkum

transla¢ni nebo aplikovany vyzkum

Vyvoj, vyroba nebo zkousSeni kvality, uc¢innosti a nezavadnosti 1é¢iv, potravin, krmiv a jinych latek nebo vyrobku

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

zachovani druhu

vys$i vzdélavani nebo odborna priprava

trestni fizeni a jiné soudni fizeni

Cile projektu pokusii (napt. fesené védecké neznamé nebo veédecké ¢i klinické potieby)

Cilem projektu je otestovat novou slouceniny ze skupiny reaktivatorti acetylcholinesterasy (AChE), s ptedpokladanym
zvySenym prinikem do centralniho nervového systému (CNS). V tomto ptipadé jde zejména o nalezeni davkovaciho
schématu pro nejslibngj$iho kandidata z in vitro faze vyzkumu, pro nasledné reaktivacni experimenty, kde se jeho
reaktivacni ucinek ovéti. Cilem tohoto pokusu je tedy definovani farmakokinetického profilu nové slouceniny/standardné
pouzivané latky.

Pravdépodobné potencidlni piinosy projektu pokusii (jak by mohlo byt dosazeno pokroku ve vasem védnim oboru
nebo jaky pfinos by z n¢j ¢lovek ¢i zvirata mohli mit)

Ovéfeni farmakologickych charakteristik in vivo, nad&jné, nové vyvijené molekuly/standardné uzivané latky s
potencialem pro 1é€bu otrav zptisobené organofosforovymi slouceninami.

Druhy a pribliZzné pocty zvirat, jejichz pouziti se predpoklada

Farmakokinetika na mysich kmene Balb/c:
Pro farmakokinetiku budou pouZiti mysi samci kmene Balb/c o hmotnosti 20-30g (1 latka x 10 skupin x4 mysi ve skuping,
celkem tedy max 40 mysi. Testovana slou¢enina bude aplikovana i.m..

Jaké jsou ocekavané nezadouci Géinky u zvifat? Jaka je navrhovana mira zavaznosti? Jak bude se zvifaty nalozeno po
skonéeni pokusu?

Mira zavaznosti: mirné. Zvitata budou po ukonéeni experimentu usmrcena predavkovanim CO2. Kadavery ulozeny do
chladiciho boxu a neskodné odstranény asana¢nim Gstavem.

Uplatiiovani 3R (replacement, reduction, refinement)

Nahrazeni pouzivani zvitat: Uvedte, pro¢ je nutné pouzit zvifata a pro¢ nemohou byt vyuzity alternativy bez pouziti
zvirat.

Tento typ experimentu je nutné provadét na celoorganismové trovni. Jedna a komplexni dynamicky proces, ktery nelze
studovat pomoci alternativnich metod. Jde o finalni fazi preklinického ovéteni bezpecnosti a biodostupnosti potencialniho
nového 1éciva.

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

Experimentalni vysledky budou dosazeny pomoci sofistikovanych technologii (monitoring a vySetieni dle humannich
standardl), coz se projevi v potiebé omezeného poctu zvifat. Pro experiment bude pouzit nejmensi pocet zvirat, dle
doporucené metodiky, a ktery je minimalné nutny pro statistické zhodnoceni vysledkd.

Setrné zachazeni se zvitaty: Vysvétlete volbu druhu zvitat a pro¢ se v ptipadé¢ tohoto zvifeciho modelu jedna o nejSetrnéjsi
pouziti z hlediska védeckych cilt.
Vysvétlete obecnd opatieni, kterda budou prijata za ucelem snizeni ujmy zptuisobené zviratim na minimum.

Zvirata netfeba vzhledem k charakteru testovanych latek medikovat bolest tiSicimi prostfedky. Druh zvifete je volen jako
nejmensi mozny pro studium toxicity (mys). Pro farmakokinetiku po opakovaném podani je volena mys, protoze nasledné
in vivo testy se budou také realizovat na mysich.




