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Studie prenatalni vyvojové toxicity — 17/2020 ) _
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‘Kli¢ova slova - maximdiné péth } registrace chemické latky, prenatélni vyvojové toxicita, potkan,
i hydrotropni latky

I'JEel projektu pokusii - zaSkrinéte policko; __r!_?p_ztf_!e ivice moznosti _

O | zékladni vyzkum

O ! transla¢ni a aplikovany vyzkum

komrola kvalltg_(_vqetné zkoudeni bezpeénostt a Géinnosti Sarze)

legislativni G&ely | _]me zkougeni G&innosti a tolerance

a b&na vyroba | zkouSeni toxicity a jiné zkousky bezpe&nosti vietné farmakologie

bézné vyroba
_ochrana pi‘lrodniho prostfedi v zdjmu zdravi a dobrych Zivotnich podminek lidi nebo zvifat

EDDDE

zachovani druhi it
vy§§1 vzd&lavani

odborn4 pFiprava za ucelem ziskani, udrzeni nebo zlepseni odbornych znalosti

trestni fizeni a jiné soudni Fizeni

O | udrzovani populac1 ustdlenych geneticky upravenych zvifat, ktera nebyla pouZita v jinych pokusech
Cile projektu pokusii - nap¥. Feseni nékterych védeckych neznamych nebo védeckych ¢i klinickych potfeb
Cilem studie je poskytnout podklady pro posouzeni nebezpetnosti chemickych latek z hlediska schopnosti vyvolat
| toxickou reakci organismu. Studie bude pouZita ke stanoveni toxicity testovanych latek pro organismus bfezi samice a
vyvojové prenatélni toxicity po opakované aplikaci v rimei nasledného zkou3eni dle nafizeni REACH.

Testované l4tky patfi mezi chemické latky - definované nafizenim Evropského parlamentu a Rady (ES) &. 1907/2006
v platném znéni, u nichz se ukldda testovani nebezpe¢nych vlastnosti.

Pokusn4 a pozorovaci strategie je jednozna&né dané metodikou OECD Test Guideline No. 414, Prenatal Developmental
Toxicity Study uvedenou v metodikach OECD Guideline for testing of Chemicals, Section 4: Health Effects
rPrzwdépt‘;dobné potencidlni pFinosy projektu pokusii - jak by mohlo byt dosaZeno védeckého pokroku
nebo jaky prinos by z néj élovek, zvifata i Zivotni prostfedi mohli mit; v prisluSnych pripadech rozliSujte
mezi krdtkodobymi (v dobé trvani projektu) a dlouhodobymi pFinosy (mohou se projevit aZ po skonceni
 projektu)

Obecnym pfinosem této studie je véasné rozpoznani toxicity testovanych litek a zabran€ni negativnich vlivid na
organismus, ochrana pfirodniho prostfedi v zajmu zdravi a dobrych Zivotnich podminek lidi nebo zvifat. Konkrétnim
pFinosem této studie bude stanoveni toxicity testovanych latek pro organismus bfezi samice a vyvojové prenatalni
toxicity po opakované aplikaci v ramci nasledného zkouSeni dle nafizeni REACH.

Postupy, které budou na zvifatech zpravidla pouZivany (napf. injekéni aplikace, chirurgické zakroky) -
uvedte pocet téchto postupu a dobu jejich trvdni

Potet pouzitych zvitat pro kazdou zkoufku odpovidd metodice. Testovana létka bude aplikovéna ve vodném roztoku
sondou do Zaludku.

Z4dné chirurgické zdkroky &i injekéni aplikace nebudou provadény.

Predpoklidané dopady / nepFiznivé ufinky na zviFata (napf. bolest, ztrata hmotnosti, neinnost / snizena
hybnost, stres, neobvyklé chovani) a doba trvani téchto udinki

Neptedpoklada se, Ze by aplikace zkou3ené chemické latky mohla zvifatiim zpGsobit vyraznou bolest, strach nebo
utrpeni. Po skonéeni pokusu bude provedena eutanazie zvifat a pitva s odbérem danych tkéni pro provedeni
histologického vySetfeni. ]
Druhy a pFibliZné pocty zviFat, jejichZ pouziti se pfedpoklada, a predpoklidani zidvaZnost pokusu

oo |:1||:

Druh zvifat %) i Odhac’lo- ~ Odhadovany poget zvifat podle zavaznosti
- vyberte ze seznamu s Benaburs Mima | Stfedni Zavaina
I potet védomi

Potkan laboratorni (Raftus norvegicus) | 326 0 0 0 | 326
Zvolte poloZku. |
Zvolte polozku. !
Zvolte polozku. !
Zvolte polozku. |

Nakl4d4ni se zvifaty, kterd nebudou na konci pokusu usmrcena




Odhadovany potet zvifat k opétovnému pouziti _ ATHIESATIREIN I
'Odhadovany pocet zvifat, ktera budou navracena do pfirodniho stanoviité &i systému chovu | 0 ;

Odhadovany poget zvifat k umisténi do zajmového chovu 0

Diivody pro vyse uvedené nakladani se zvifaty - uvedte

Uplatiiovani 3R

Nahrazeni pouZivani zvifat - uved'te, jaké alternativy bez pouziti zvifat jsou v této oblasti dostupné a proc
nemohou byt pouZity pro ucely tohoto projektu

Nezbytnost pokusu je v pfipad® chemickych latek jednoznaéng dana predpisem: Nafizeni Evropského parlamentu a
Rady (ES) €. 1907/2006 o registraci, hodnoceni, povolovani a omezovani chemickych latek (REACH) v platném znéni.
Studii neni moZné nahradit alternativni metodou bez pouZiti zvifat, in vitro metoda bez pouZiti zvifat pro sledovani
vlivu na organismus bfezi samice a na prenatdlni vyvoj po opakované perordlni aplikaci nebyla dosud védecky
validovana a neni prakticky dostupna.

Pokusna a pozorovaci strategie je jednozna¢n& dand metodikou OECD Test Guideline No. 414, Prenatal Developmental
Toxicity Study uvedenou v metodikdch OECD Guideline for testing of Chemicals, Section 4: Health Effects a
metodikou B. 31: Studie prenatélni vyvojové toxicity dle NARIZENI KOMISE (ES) &. 440/2008 v platném znéni,
kterym se stanovi zkudebni metody podle natizeni Evropského parlamentu a Rady (ES) &. 1907/2006 v platném zné&ni o
registraci, hodnoceni, povolovani a omezovéani chemickych latek.

Studie nelze nahradit alternativni metodou. Alternativni metoda bez pouZiti laboratornich zvifat pro zjidténi vlivu
testovanych latek na organismus bfezf samice a zji$t¥ni prenataini vyvojové toxicity testovanych latek zatim nebyla
védecky validovéna a neni prakticky dostupna. TSAR: Tracking System for Alternative test methods Review,
Validation and Approval in the Context of EU Regulations on Chemicals, http:tsar.jrc.ec.europa.ew/) a
Omezeni pouZzivani zvitat - vysvétlete, jaky pocet zvirat byl pro tento projekt stanoven. Popiste kroky, které
byly podniknuty ke sniZeni poctu pouZivanych zvirat, a zdsady pouzité k vytvoreni studie; pFipadné popiste
postupy, které budou pouZivany po celou dobu trvdni projektu za ucelem minimalizace poctu pouzivanych
zvifat a které odpovidaji védeckym ciliim (mezi tyto postupy mohou pat¥it napr. pilotni studie, pocitacové
modelovani, sdileni tkani a opakované pouziti).
Potet pouzitych zvifat odpovida pozadavkim metodiky.
Pokud to bude ¢asov& moiné (tzn., pokud se bude jind vhodn4 studie provadét v obdobi po ukonéeni popisované
prenatalni vyvojové studie) a pokud to bude moZné s ohledem na v&k samct, budou samci po ukongeni pafeni
Eonechéni pro pouZiti v jiné studii.

Setrné zachazeni se zvifaty - uvedte prikiady konkrétnich opatieni (napfF. zvySené pozorovani, pooperacni
péce, tlumeni bolesti, vycvik zvirat) pFijatych v souvislosti s postupy k minimalizaci dopadii na dobré Zivomi
podminky zvifat; popiste mechanismy k prijimdni vznikajicich zmirfijicich postupii v dobé trvdni projektu
- Se zvifaty bude pracovat kvalifikovany a zkuSeny persondl, budou dodrZovany z4sady humanniho zachéazeni se zvifaty

v souladu s platnymi narodnimi pfedpisy v oblasti ochrany pokusnych zvifat a v souladu s internimi piedpisy pracoviit&
pro manipulaci s pokusnymi zvifaty. Bude minimalizovan stres a diskomfort zviFat béhem studie — zvifata budou
chovéana v podminkach odpevidajicich poZadavkiim pouzitého zivo&idného druhu. Minimalng 2x denné bude
kontrolovan zdravotni stav zvitat a viechny pozorované zmény budou zaznamenany a konzultovény s osobou
zodpovédnou za péci o zvifata. Zvitata, ktera v jakékoli fazi zkousky budou vykazovat pretrvavajici pfiznaky zna¢ného
utrpeni a/nebo bolesti, budou humanng utracena.

PouzZité druhy zviFat - vysvétlete vybér druhii a sc};visejicich Zivotnich stadii

Potkan laboratorni (Rattus norvegicus), druh pouZitych zvifat je ddn metodikou

") Vietné védeckych pojmii, které se mohou skladat z vice nez péti jednotlivych slov, a s vyjimkou druhil zvifat a ucelt
uvedenych jinde v dokumentu

*) Druhy zvifat v souladu s kategoriemi statistického vykazovéni v ptiloze 111 provadéciho rozhodnuti Komise 2020/569 s
dopliikovou moznosti ,,nespecifikovaného savee® pro zachovani anonymity ve vyjime&nych ptipadech



