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NETECHNICKE SHRNUTI PROJEKTU POKUSU

Nazev projektu pokusi

Hemodynamicky efekt a farmakokinetika inhala¢né aplikovaného furosemidu u praseciho modelu akutniho
srdecniho selhani

Doba trvani projektu pokust Do konce roku 2020

Klic¢ova slova - maximalné 5 akutni srde¢ni selhani, furosemid, inhalace

Ugel projektu pokusii - oznacte jej kiizkem (x) do prazdného policka

zakladni vyzkum

X | translacni nebo aplikovany vyzkum

Vyvoj, vyroba nebo zkouseni kvality, t€innosti a nezdvadnosti 1é¢iv, potravin, krmiv a jinych latek nebo vyrobkta

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

Zachovani druha

Vys$i vzdélavani nebo odborna priprava

trestni fizeni a jiné soudni fizeni

Cile projektu pokusii (napt. feSené védecké neznamé nebo védecke ¢i klinické potieby)

Na tuto konkrétni problematiku doposud nebyly publikovany zadné prace.

Inhala¢ni aplikace furosemidu (IAF) piedstavuje perspektivni moznost nového a bezpec¢ného vyuziti tradi¢niho léku
Vv terapii akutni du$nosti zriznych divodd. Piestoze se jiz v off label indikaci obcas pouziva, doposud nebyly
zodpovézeny zakladni otazky ohledné hemodynamickych ucinkd a farmakokinetiky. Série navrhovanych dvou
experimentalnich studii (z nichz jednu zde ptfedkladdme) mulze pomoci bezpecné implementovat IAF do algoritmi
terapie akutni dusnosti a akutniho respiraéniho selhani.

Cile experimentalni studie jsou nasledujici:

1. Popsat efekt IAF na hemodynamiku a ventilaéné-respira¢ni parametry u prase¢iho modelu akutniho srde¢niho selhani.
2. Popsat systémovou farmakokinetiku IAF u prase¢iho modelu akutniho srde¢niho selhani.

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

Experiment je soucasti projektu obsahujici dvé experimentdlni studie a na né¢ budou navazovat klinické studie.
Predpokladanym vysledkem bude ovéfeni Gicinnosti a bezpecnosti inhalaéné podavaného furosemidu u akutni dusnosti a
akutniho respira¢niho a srde¢niho selhdni a v pfipadé pozitivnich zjisténi by mohla tato a dalsi studie vést k nové
formulaci a k novému vyuziti tohoto 1éku.

Druhy a ptibliZzné pocty zvirat, jejichz pouziti se predpoklada

Samice prasete domaciho (sus strofa domestica) o hmotnosti 3035 kg, 28 zvitat.

Jaké jsou ocekavané nezadouci ucinky u zvifat? Jaka je navrhovand mira zavaznosti? Jak bude se zvifaty nalozeno po
skonceni pokusu?

Experimentalni zvifata budou po celou dobu experimentu v hluboké kombinované nitrozilni (fentanyl a midazolam) a
inhalaéni (izofluran) anestezii. Pfed uvedenim do anestezie bude provedena fadnd premedikace (atropin, ketamin,
azaperon). Na konci experimentu bude v pokracujici hluboké anestezii provedena bezexcitaéni eutanazie zvitat preparatem
T61. Kadavery zvitat budou odvezeny a zlikvidovany certifikovanou firmou.

Uplatiiovani 3R (replacement, reduction, refinement)

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

Prohlasuji, Ze realizace experimentu vyzaduje pouziti experimentalnich zvifat a nelze ho nahradit jinym alternativnim
zpusobem. Naslednd navaznost a zamer celé série studii vyzaduje experiment na velkém savci.

Omezeni pouzivani zvirat: Vysvétlete, jak I1ze zajistit pouziti co nejmensiho poctu zvirat.

U kazdého zvitete predpokladame maximalni vytéznost dat. Stanoveny pocet je po statistické kalkulace nezbytny pro
relevantni analyzu ziskanych dat.

Setrné zachdzeni se zvitaty: Vysvétlete volbu druhu zvifat a pro¢ se v ptipadé tohoto zvifeciho modelu jedna o nejSetrnéjsi
pouziti z hlediska védeckych cilt.
Vysvétlete obecnd opatieni, kterd budou piijata za ucelem snizeni ujmy zptisobené zvifatim na minimum.

Vyzkumny tym provadél v poslednich 8 letech opakované experimenty na prase¢im modelu experimentalni nahlé zastavy
ob¢hu s naslednou resuscitaci a kratkou observaci. Ziskal mnoho zkusenosti a potencialné nepiijemné intervence provadi
maximaln€ Setrné, v kratkém case a S vyuzitim navigaCnich postupll (napf. ultrazvukem navigované kanylace velkych
cév). Zvirata jsou od zacatku az do konce experimentu v hluboké anestezii.




