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Nizev projektu pokusi

Kondiciovand delece genii b€hem embryonélniho vyvoje

Doba trvéni projektu pokusii 3let

Kligova slova - maximalné 5 ZNF644, WIZ, G9a/GLP, estrogenni receptor

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

x | zdkladni vyzkum

translaéni nebo aplikovany vyzkum

vyvoj, vyroba nebo zkouseni kvality, G&innosti a nezavadnosti 1é€iv, potravin, krmiv a jinych latek nebo vyrobki

ochrana pfirodniho prostfedi v z4jmu zdravi a dobrych Zivotnich podminek lidi nebo zvifat

zachovani druhii

vy$3i vzdélavani nebo odborna piiprava

trestni fizeni a jiné soudni fizeni

Cile projektu pokusii (napf. fefené védecké neznamé nebo védecké ¢&i klinické potieby)

Cilem tohoto projektu je definovat geny, které jsou molekularnimi cili ZNF644 a WIZ, jejich vliv na metylaci
specifickych gent a déle zkoumat, jak ZNF644 ovliviiuje steroidni hormony.

Pravdépodobné potencidlni pFinosy projektu pokusii (jak by mohlo byt dosaZeno pokroku ve vaSem vé&dnim oboru
nebo jaky pfinos by z néj €lovék &i zvifata mohli mit)

V této studii oéekavame potvrzeni na¥ich pfedpokladd, Ze t&hotenstvi, energeticky metabolismus, riist a t€l&sna hmostnost
mohou byt fizeny proteiny ZNF644 a G9a, které ziejmé ovliviiuji steroidni hormony.

Druhy a pfFiblizné poéty zvirat, jejichZ pouZiti se predpoklada

Budou pouzity my3i kmeny Wiz KO, Znf644 KO, ZNF644 S673G, Wiz fI/fl a pfislu$né cre drivery: Vil-creERT2, Alb-
cre, Wntl-cre, Lgr5-creERT2. Pro analyzu adultnich fenotypii bude vyuZito 200 my3i na linii (Wiz KO, Znf644 KO,
ZNF644 S673G). Pro analyzu kondiciovanych mutanti Wiz fl/fl k¥iZzenych s cre driverem (Vil-creERT2, Alb-cre, Wntl-
cre, LgrS-creERT2) potitdme se 100 my3mi na jednu kombinaci, tedy 400.

Na cely projekt tedy pouZijeme maximaln€ 1000 my3i.

Jakeé jsou oéekavané nezadouci uéinky u zvifat? Jakd je navrhovand mira zadvaZnosti? Jak bude se zvifaty naloZeno po
skonéeni pokusu?

Pokusy budou neinvazivni, zvifata se probudi z anestezie ve stabilnim kontrolovaném prostied{

Uplatiiovani 3R (replacement, reduction, refinement)

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

Pro studium funkce gent v sav&im organismu neni moZné najit jinou nahradu eticky akceptovatelnou a sou¢asné geneticky
a fyziologicky blizkou ¢lovéku. Nicméné &ast zdkladnich experimentti bude provedena na alternativnich modelech

(buné&éné linie, priméarni buiiky, zygoty).

Omezeni pouZivani zvitat: Vysvétlete, jak lze zajistit pouZiti co nejmensiho poétu zvitat.

Cést zakladnich experimenti bude provedena na alternativnich modelech zejména bun&&né linie, primarni buiiky a zygoty.

Setrné zachazeni se zvifaty: Vysvétlete volbu druhu zvifat a proé se v pFipads tohoto zvifectho modelu jedné o nejSetrn&jii
pouziti z hlediska védeckych cilil.
Vysvétlete obecnd opatfeni, ktera budou pfijata za uéelem sniZeni (ijmy zplisobené zvitatim na minimum.

V&ude, kde by mohla byt zvitata stresovana, bude pouZita isofluranova nebo ketaminové/zoletilova anestezie. Po ukon&eni
experimentii budou zvifata usmrcena cervikélni dislokaci nebo CO; — usmrceni bude provedeno rychle a bezbolestng.




