NETECHNICKE SHRNUTI PROJEKTU POKUSU 40/2019

Nizev projektu pokusii

Uloha gliovych bunék v amyotrofické lateralni skleréze.

Doba trvani projektu pokusi 3 roky

Klicova slova - maximdiné 5 Amyotroficka laterarni sklerdza, glie

Utel projektu pokusii - oznacte jej kiizkem (x) do prdzdného policka

X zakladni vyzkum

translaéni nebo aplikovany vyzkum

vyvoj, vyroba nebo zkouseni kvality, u¢innosti a nezdvadnosti [é€iv, potravin, krmiv a jinych latek nebo
vyrobki

ochrana pfirodniho prostfedi v zdjmu zdravi a dobrych Zivotnich podminek lidi nebo zvifat

zachovani druhi

vys$i vzdélavani nebo odborné piiprava

trestni fizeni a jiné soudni fizeni

Cile projektu pokusii (napt. fe§ené védecké neznamé nebo védecke ¢i klinické potreby)

Cilem ptedklidané studie je pfispét k objasnéni ulohy gliovych bunék ve vzniku a progresi amyotrofické lateralni
sklerdzy. Projekt je planovan na tfi roky, b&hem nichz budou postupné plnény nasledujici cile:

1) Identifikace rozdili v incidenci jednotlivych podskupin gliovych bunék, jmenovité astrocyti, NG2 glii,
mikroglii a oligodendrocyti.

2) Objasnéni zmén funkénich vlastnosti uvedenych skupin gliovych bunék, se zaméfenim na homeostatickou
funkci astrocytll, proliferaéni/diferenciaéni schopnost NG2 glii a na tlohu glif v oligodendrogenezi a
remyelinizaci.

3) Identifikace novych geni, které by mohly slouZit jako potenciondlni cile pro terapii ALS mifenou na gliové

buriky.

Pravdépodobné potencilni pFinosy projektu pokusi (jak by mohlo byt dosazeno pokroku ve vaSem v&dnim oboru
nebo jaky ptinos by z néj Elovek ¢&i zvirata mohli mit)

Oc&ekavanym piinosem studie je poznani funk&nich zmén gliovych bunék v progresi amyotrofické lateralni sklerozy.
Ziskané poznatky mohou byt vyuZity pfi vyvoji novych terapeutickych strategii zacilenych na gliové buiky.

Druhy a p¥ibliZné poéty zvifat, jejichZ pouziti se pfedpoklada

Transgenni  my8i  B6.Cg-Tg(Cspg4-cre/Esrl*)BAkik/J,  B6N.Cg-Tg(Pdgfra-cre/ERT)467Dbe/],  B6;12956-
GHROSA)26Sor™!#CAG-dTomaollize ;- G EAP/EGFP a B6SJL-Tg(SOD1*G93A)1Gur/J v celkovém poétu priblizné 430 ks
na rok. Jedna se o maximalni moZné poéty. V ramci moZnosti bude snaha o sniZovani po¢tu experimentélnich zvifat na
minimum.

Jaké jsou o¢ekavané nezadouci uéinky u zvifat? Jaka je navrhovana mira zdvaznosti? Jak bude se zviraty nalozeno po
skonceni pokusu?

NezZadouci uéinky nejsou ocekavany. Navrhovand zdvaznost pokusil je ,stfedni®. Zvifata budou pro ti€ely pokusu
usmrcena lethalni davkou anestetika s cilem ziskat mozkovou nebo misni tkafi. Usmrcend zvifata budou umisténa ve
sbérnych nadobéch pro kadavery v kafilernim boxu budovy ZS FgU AV CR, v.v.i., likvidace zvifat bude provedend
asanacni sluzbou.

Uplatiiovini 3R (replacement, reduction, refinement)

Nahrazeni pouZivani zvifat: Uved'te, pro¢ je nutné pouZit zvifata a pro¢ nemohou byt vyuZzity alternativy bez pouZiti
zvitat.

Oc&ekavanym pfinosem studie je poznani funkénich zmén gliovych bun&k v progresi amyotrofické lateralni sklerozy.
Alternativni metody nepostihuji sloZitost zkoumané problematiky a neumozZiiuji studovat ¢Easové zavislé
neurodegenerativni zmény probihajici v nervové tkéni, proto nemohou nahradit navrhované pokusy.

Omezeni pouzivani zvifat: Vysvétlete, jak lze zajistit pouZiti co nejmensiho poétu zvirat.

Twwr

experimentélni skupiny s ohledem na reprodukovatelnost vysledki a statistické vyhodnoceni ziskanych dat.

Setrné zachazeni se zvitaty: Vysvétlete volbu druhu zvitat a pro¢ se v ptipadé tohoto zvitectho modelu jedna o
nejSetrnéj§i pouziti z hlediska védeckych cili.
Vysvétlete obecna opatfeni, kterd budou pfijata za u¢elem sniZeni ujmy zplisobené zvifatlim na minimum.

Pokusy budou provadény na transgennich laboratornich mysich, které v soucasné dobé nejlépe vyhovuji poZzadovanym
cilim. Zakroky budou provadény v souladu s pravidly spravné laboratorni praxe.

Pouzity budou pouze pfiméfené metody a manipulace se zvifaty bude omezena na nejnutnéjsi ukony s cilem omezit
stres pokusnych zvifat na nejniz$i moZnou urovefi. Péfe o zvifata a manipulace v ramci projektu pokusii bude
provadéna proskolenym pracovnikem provadéjicim experiment a pracovnikem piiru¢niho zvéfince. Zvifata budou
chovéna ve standardnim prostiedi spliiujicim viechny pfedepsané podminky (12-i hodinovy cyklus svétlo/tma, dostatek
vody a potravy, optimalni vlhkost a teplota, velikost chovnych nadob).




