NETECHNICKE SHRNUTi PROJEKTU POKUSU dle EK (od 2021)

Nazev projektu pokusu

Farmakodynamicky profil latek stimulujicich sekreci ristového hormonu

Doba trvani projektu pokust v mésicich 25

Klicova slova potkan Sprague Dawley
sekretagoga rdstového hormonu ghrelinovy receptor
terapie kachexie a anorexie 0

Ucely projektu pokusti

Translacni a aplikovany vyzkum: Endokrinni/metabolické poruchy u lidi [PT31]

0

0

0

Cile projektu pokusti

ZjiSténi a porovnani ucinnosti latek s pfedpokladanym stimulaénim G¢inkem na sekreci rstového hormonu
ZjiSténi Casového pribéhu ucinku

Potencialni pfinosy projektu pokusut

Kratkodobym pfinosem je vybér kandidatnich latek pro dal$i vyvoj IéCiva uréeného k terapii kachexie komplikujici pribéh fady
chronickych onemocnéni a k terapii anorexie r(izné etiologie.

Dlouhodobym pfinosem prekracujicim ramec projektu je vyvoj IéCiva s orexigennim U¢inkem na podporu udrzeni hmotnosti pfi
kachektizujicich stavech.

Postupy, které budou na zviratech zpravidla pouzivany

Jednorazové subkutanni a peroralni podani testovanych a kontrolnich latek, opakovany odbér krve ze Spicky ocasu na biochemickou
analyzu v pribéhu maximalné 25 hodin.

Predpokladané dopady / nepfiznivé Giéinky na zvifata, a doba trvani téchto Géinku

P¥i aplikaci latek budou zvifata kratkodobé znehybnéna, pfi subkutannim podani bude proveden vpich injekéni jehlou do kozni Fasy
zvednuté na zatylku zvifete, pfi peroralnim podani bude pouzita kovova Zalude¢ni sonda s olivkou. Na tuto manipulaci budou potkanii
navykani na konci aklimatizacni periody (bez injekéniho vpichu). Opakovany odbér krve bude proveden po odstfizeni cca 2 mm
konce ocasku. Odbér bude usnadnén vazodilataci navozenou nahfatim zvifete infracervenou lampou. Dal$i nepfiznivé U¢inky
neoCekavame, testované latky budou podavany v netoxickych davkach.

Druhy a priblizné pocty zvirat, jejichz pouziti se predpoklada, a predpokladana zavaznost pokusu

Odhadovany pocet zvifat podle zavaznosti

Druh zvirat Nenabude

. . Mirna Stredni Zavazna
védomi

potkan laboratorni (Rattus norvegicus) [A2] 0 0 808 0




flo 0 0 0 0

[lo 0 0 0 0

0 0 0 0

Druhy a priblizné pocty zvirat, ktera nebudou na konci pokusu usmrcena, a predpokladané nakladani s nimi
Odhadovany pocet zvifat
Druh zvirat . . il Navraceni do chovu, do . .
Opétovné pouziti o . v Do zajmového chovu
pfirodniho stanovisté

0 0 0 0
[lo 0 0 0
[lo 0 0 0
0 0 0 0

Duvody pro vySe uvedené nakladani se zviraty

Na konci postupu budou zvifata po odbéru krve usmrcena inhalaci smési oxidu uhli¢itého (min. 85%) a vzduchu.

Uplatiovani 3R

Nahrazeni pouzivani zvifat

Pro zkoumani vlivu podanych latek na selektivni zvySeni sekrece rlistového hormonu neni v mezinarodnim seznamu alternativnich
metod (zdroj: Tracking System for Alternative Test Methods Review, Validation and Approval in the Context of EU Regulations on
Chemicals http://tsar.jrc.ec.europa.eu/) uvedena zadna alternativa bez pouziti pokusnych zvirat.

Omezeni pouzivani zvirat

Vybér latek uréenych k testovani in vivo bude proveden na zakladé vysledkd pokusU in vitro (napf. vazebnych studii).
Jako prvni v pofadi bude provedena pilotni studie.

Planovany pocet zvifat v pokusné skupiné respektuje kolisani hladiny ristového hormonu v krvi zpdsobené pulzni sekreci.
Pro tento projekt bylo stanoveno pouziti maximalné 808 potkanu.

Setrné zachazeni se zvitaty

Bezpecné davkovani testovanych latek bude stanoveno podle vysledkl predchozich in vitro testu.

V pribéhu aklimatizace budou zvifata navykana na manipulaci provadénou pfi pokusu.

Se zvifaty se bude zachazet podle pfislusnych pravnich predpisli odpovidajicich pozadavkim pro dany druh a kategorii pokusnych
zvifat (vhodna oSetfovatelska péce, vyziva, napdjeni, mikroklima, dostatecny prostor, obohaceni prostfedi, veterinarni dohled).
VeSkeré manipulace s pokusnymi zvifaty bude provadét zkuSeny a zaskoleny personal.

Zvifata budou od pfijmu do zafizeni uzivatele denné kontrolovana a v pfipadé zjisténi pfiznak( onemocnéni nebo nadmérného stresu
bude konzultovan veterinarni |ékafr.

Pouzité druhy zvifat - vysvétleni




V pokusech na zjistovani vlivu podanych latek na sekreci ristového hormonu budeme pouzivat mladé pohlavné zralé samce potkan
outbredniho kmene Sprague Dawley, ktery je vhodny pro provadéni farmakodynamickych studii.




