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Cile pokusu:

Sledovdni mechanismi G¢ink( stabilnich analogli peptidu uvoliiujiciho prolaktin na piijem
potravy a chovéni u Stihlych a obéznich my%i, sledovani vzdjemnych vztaht téchto analogi a
dalSich peptidi ovliviujicich piijem potravy.

Piedpokliddand djma a piinos, metodické postupy price na zvifatech:

Budou pouZzity my3i — samci kmene C57BL (3tihli i pro model dietou indukované obezity —
DIO), které jsou pro DIO model vhodné — jsou nichyIné k tloustnuti. Asi 200 my3i ro¢n& (100 na
DIO model, 100 na pokusy krdtkodobého piifjmu potravy a chovéni): jednotlivé litky je nutno
testovat nejméné ve 3 koncentracich a pro statistické zpracovani vysledkd nutno mit asponi 6
zvitat na skupinu, vZdy musi byt zafazena i kontrolni skupina.

Vliv l4tek na mnoZstvi piijaté potravy a funkce centrdlni nervové soustavy nelze zkoumat jinymi
metodami. Analogy peptidu uvoliujiciho prolaktin (PrRP) budou sledovany z hlediska piijmu
potravy a neurdlni aktivity po perifernim poddni my$fm. Ug&inné analogy budou testovany
v mySim modelu DIO. Poznatky ptisp&ji k objasnéni regulace piijmu potravy a vyvoji obezity.

Mysi budou navyknuty na manipulaci obsluhou. U kratkodobych testii budou my$im ve 2-3
meésicich véku poddny zkoumané latky (SC, v ddvce 1-10 mg/kg) a poté budou sledoviny
Jjednotlivé parametry jako mnoZstvi pfijaté potravy, sedace, analgese, izkost apod.

U modelu DIO budou po 12 tydnech na vysokotu¢né diet¢ (zatétek diety v 8 tydnech staii)
mysim poddny zkoumané latky (SC, 1-2x denn¢ po dobu 14 dnd) a poté budou sledoviny
jednotlivé parametry jako mnoZstvi piijaté potravy, hmotnosti mysi, glukosa, rektélni teplota
apod. Na konci pokus budou zvitata usmrcena preddvkovanim anestetiky, bude jim odebrdna
krev a vzorky orgdni, ve kterych budou stanoveny biochemické parametry a na fezech mozku
bude provddéna imunohistochemie.

Experimentdlni zvitata budou smrcena preddvkovdnim narkotika.
Pritkaz dodrZeni, nahrazeni a omezen{ pouZiti pokusnych zvitat a Setrného zachdzeni s nimi:
e Vzhledem k charakteru pokusu nelze pokusnd zvifata nahradit alternativnimi metodami

e Pocty pokusnych zvifat jsou vzhledem k poétu pokusnych skupin minimalni vzhledem k
potiebdm statistického zpracovéni a validité vysledkii

e Budou dodrZzovény veSkeré zdsady humdnniho zachdzeni se zvifaty v souladu s platnou
legislativou. Bude minimalizovén stres a diskomfort zvifat béhem studie.



