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NETECHNICKE SHRNUTI PROJEKTU POKUSU

Nazev projektu pokusu
14denni srovndvaci studie toxicity po jednorazovém podani DDA na potkanech

Doba trvani projektu pokusit ~ Délka aklimatizace zvifat bude minimdlné 7 dni. Samotné provedeni studie bude
v délce 2 tydni. Provedeni studie je planovano do konce platnosti opravneéni (31. 7.
2020).

Kli¢ova slova - maximalné 5 = Toxicita, potkan, infuzni aplikace, nanoc¢éstice

Utel projektu pokusii - oznacte jej kiizkem (x) do prdzdného policka
_ zékladni vyzkum
~ translacni nebo aplikovany vyzkum

X  vyvoj, vyroba nebo zkouseni kvality, (i¢innosti a nezavadnosti l€Civ, potravin, krmiv a jinych latek nebo

vyrobku
- ochrana pfirodniho prostiedi v zajmu zdravi a dobrych Zivotnich podminek lidi nebo zvirat
_ zachovani druht
. vyS$8i vzdélavani nebo odborna piiprava
trestni fizeni a jiné soudni fizeni

Cile projektu pokusu (napf. fesené védecké neznamé nebo védecke ¢i klinické potieby)

Cilem studie je vyhodnotit toxikologicky profil dodecylaminu po intravendzni Sminutové infuzi, jako slozky nové
vyvinuté nanocéstice (polyaldehyd dextran 70kDa, alanin, dodecylamin) vi¢i nano¢astici jako celku.

Nano¢astice jako takova se vyznatuje minimalni toxicitou (MTD u my§i >2000 mg/kg). Adekvatni udaje o dodecylaminu
pro zamysleny zplsob aplikace nejsou dostupné, obecné se uddva stiedni az nizkd toxicita sloucenin této chemické
skupiny (amidy karboxylovych kyselin) po peroralni aplikaci. Testovani bude probihat v ramei preklinického hodnoceni
v souladu se smérnicemi ICH (International Conference on Harmonisation) M3(R2) pro preklinické hodnoceni
farmaceutik.

Pravdépodobné potenciilni pFinosy projektu pokusu (jak by mohlo byt dosazeno pokroku ve vasem védnim
oboru nebo jaky pfinos by 7 néj ¢lovek ¢i zvifata mohli mit)

Nové vyvinuta nanodéastice by méla slouzit jako nosi¢ cytostatik a zlepSovat jejich dostupnost v cilovém misté, snizit
potiebnou terapeutickou davku a tim i sniZit riziko vedlejsich ucinki pii cytostatické l€Ebé.

Druhy a pfiblizné pocty zvirat, jejichZ pouziti se pfedpoklada ;

Laboratorni potkan kmene Wistar v po¢tu 20 potkand obojiho pohlavi. Navic budou pro studii piipravena 4 rezervni
zvifata (2 samci a 2 samice). Uvedeny pocet je konecny.

Jake jsou ocekavané nezadouci u€inky u zvirat? Jaka je navrhovana mira zdvaznosti? Jak bude se zviraty
nalozeno po skonéeni pokusu?

Vzhledem k moZznosti akutnich toxickych pfiznakl po jednorazovém podani je mozné zavazné zhorseni Zivotni pohody
zvifat. V8echna zvifata v moribundnim stavu, pfipadné na konci pokusu budou usmrcena dislokaci kréni pétefe v éterové
narkoéze a podstoupi patologické vysetieni.

Uplatiiovini 3R (replacement, reduction, refinement)

Nahrazeni pouzivani zvitat: Uved'te, pro¢ je nutné pouZzit zvifata a pro¢ nemohou byt vyuZzity alternativy bez
pouziti zvifat. : I
Alternativni metoda, ktera by nahradila vyhodnoceni toxikologického efektu testované latky bez pouziti zvifete jako
testovaciho systému, neexistuje. Pokus bude probihat v souladu se smérnicemi ICH (International Conference on
Harmonisation) M3(R2) pro preklinické hodnoceni farmaceutik.

Pouzité zdroje:

http://www.ich.org/products/guidelines/safety/article/safety-guidelines.html
http://www.ema.europa.cu/ema/index.jsp?curl=pages/regulation/general/general_content_000083 jsp&mid=WC0b01ac0580027548

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

Studie je provadéna na dostateéném poctu zvifat, tak aby ziskané vysledky poskytly pozadované informace o toxicité a
bezpetnosti testované latky.

Setrné zachazeni se zvifaty: Vysvétlete volbu druhu zviiat, a pro¢ se v piipadé tohoto zvifeciho modelu jedné o
nejsetrnéjsi pouziti z hlediska védeckych cilu.

Vysvétlete obecna opatienti, ktera budou piijata za icelem sniZeni Gjmy zpusobené zvifatim na minimum.
Laboratorni potkan je vhodny zviieci model pro dany typ studie. Veskeré tukony budou provadény obdobng, jak je tomu
bézné v humanni a veterinarni praxi. Naplanovany design vzhledem k intravendzni aplikaci a anestezii pii odbérech krve
nepiedstavuje pro zvifata nepfiméfenou zatéz ¢i ohrozeni zdravotniho stavu. Mnozstvi odbérli (max. 3 odbéry) ani objem
jednotlivych vzorkii odebrané krve (3.0 ml/odbér) neptedstavuje pro zvifata nepfiméfenou zatéz ¢i neamérné utrpeni.




