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NETECHNICKE SHRNUTI PROJEKTU POKUSU

| Ndzev projektu pokusii

| Srovndvaci toxnkokmetlcka studle po intranaslnim podam u psii

Doba trvani projektu pokusi ¢ Délka aklimatizace zvitat bude minimalné 7 dni. Samotné provedeni studie bude v délce
| max. 3 dni. Provedeni studie je planovano do 31.07. 2020 nebo do vydani rozhodnuti o
¢ udéleni opravnéni k pouZiti pokusnych zvifat, v ptipadé udéleni opravnéni by byl pokus
| do31.12.2020.

Klicova slova - maximdlné 5| Pes, intranasalni aplikace, toxikokinetika, epinefrin, anafylaxe
Utel proJektu pokusi - oznacte jej kiizkem (x) do prdzdného policka
| zékladni vyzkum

translaéni nebo aplikovany vyzkum .....

| vyvoj, vyroba nebo zkouseni kvality, a¢innosti a nezdvadnosti 1é¢iv, potravin, krmiv a mech latek nebo vyrobki
. ochrana pfirodniho prostfedi v zajmu zdravi a dobrych Zivotnich podminek lidi nebo zvifat

zachovani druhii

vy$8i vzdélavani nebo odborna piiprava

trestni fizeni a jiné soudni Fizeni

| Cile projektu pokusii (napf. fe§ené védecké neznamé nebo védecké ¢i klinické potfeby) I
Cilem studie je zjisténi a srovnani zakladniho toxikokinetického proﬁlu (Cmax, Tmax, AUC) nové vyvuene formulace
ucinné latky po intranasilnim podéani a referenéni latky po intramuskularnim podani u psi. Uginna latka je epinefrin
bitartrat, ktera lokalné stimuluje alfa adrenergni receptory a tim zplsobuje vazokonstrikci a sniZuje pritok krve v cévach.
Pouziva se k 1é¢be fady stavi, vEetné anafylaxe, srdeéni zastavy a povrchového krvaceni. Ziskané vysledky budou pouZity
pro daldi vyzkum nového typu formulace 0¢inné latky po intranasalnim podani. Testovani bude probihat v ramci
preklinického hodnoceni pro potieby registrace nového typu formulace G¢inné litky v souladu se smérnicemi ICH
(International Conference on Harmonisation) M3(R2) a S3A pro preklinické hodnoceni farmaceutik. Existuji literarni data
tykajici se pouZiti u¢inné latky s odli¥nym zptisobem podani (intramuskuldrnf) a intranasélnim podanim s jinymi davkami
a v jiném designu u psi viz. pouzité zdroje.

PouZité zdroje:

Richard Tuttlel, Luca Popescul, Scott Hill, Amber Slanczka, Jeffrey Jankowski, Intranasal epinephrine effects on epinephrine pharmacokinetics and
heart rate in a nasal congestion canine model. 2020, Respiratory Research, 21(1):78

Pravdépodobné potencidlni pFinosy projektu pokusi (jak by mohlo byt dosaZzeno pokroku ve vaem v&dnim oboru
nebo jaky pfinos by z n&j ¢lovek ¢i zvitata mohli mit)

Vysledky poskytnou pozadované informace o zakladnim toxikokinetickém proﬁlu nové vyvuene formulace u&inné latky
po intranasalnim podéani pro potfeby nésledného testovéni.

Druhy a pFiblizné pocty zviFat, jejichZ pouZiti se predpoklada

 Laboratorni pes plemene beagle v pottu 6 psti (3 samci + 3 samice), klinicky zdravi dospell Uvedeny poéet Je koneény
Jaké jsou ogekavané nezadouci u¢inky u zvitat? Jaka | je navrhovana mira zavaznosti? Jak bude se zvifaty naloZeno po
 skonceni pokusu‘7 i
Ve studii mize dojit ke zhorSeni dobrych ZFivotnich podmmek u pokusnych zvitat z diivodu vétstho mnoZstvi odberovych
bodi v pribéhu 2 hodin. Zavaznost pokusu je na stupni ,stiedni®. Zvifata nebudou na konci pokusu usmrcena, ziistanou

v experimentdlnich stdjich, po dostateéné wash-out periodg, kterd zabezpeci kompletni rekonvalescenci a po prohlidce
veterinarnim Iékafem mohou byt znovu vyuZita.

Uplatiiovani 3R (replacement, reduction, refinement)

Nahrazeni pouzivani zvitat: Uved'te, pro¢ je nutné pouZit zvifata a pro¢ nemohou byt vyuZity altematlvy bez pouzm
zvifat.

Pro 2J1§ten1 a srovnani zakladniho toxikokinetického prof’ lu (Cmax ‘Tmax, AUC) nové vyvqene formulace G¢inné latky

po jejim intranasdlnim podéni a referenéni latky po intramuskuldrnim podani neexistuje alternativni metoda (viz pouZzité

zdroje). Pokus bude probihat v souladu se smémicemi ICH (International Conference on Harmonisation) M3(R2) a S3A

pro preklinické hodnoceni farmaceutik.

Omezeni pouZzivéani zvirat: Vysvétlete Jak lze ZaJIStlt pouZiti co ne_]men§1ho poétu zv1fat .

Studie je provddéna na minimalnim moZném poétu zvitat tak, aby ziskané vysledky poskytly pozadovane informace o

zakladmm toxikokinetickém profilu (Cmax, Tmax, AUC) nového typu formulace ucinné latky pro potfeby nésledného
Setrné zachazem se zv1raty Vysvétlete volbu druhu zvifat a proé se v phpadé tohoto zviteciho modelu Jedné o

nejietrngj3i pouziti z hlediska v&deckych cild.

 Vysvétlete obecna opatfeni, ktera budou pfijata za ufelem sniZeni Gjmy zplsoben€ zvifatim na minimum. )

Se zv1raty bude zachazeno v ramc1 standardmch a schvalenych postupﬁ prace se zv1faty které vy!uéujl ‘nehumanni

apod.) jsou provadény obdobng, jak je tomu b&zné v huméanni a veterinarni praxi. Mnozstw odbéri, max. 10 v prib&hu 2

hodin, ani objem jednotlivych vzorkl odebrané krve (max. 1,0 ml/odbér) nepfedstavuje pro zvifata neptiméienou zatéz &
neimémé utrpeni.




