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Nazev grantu:

Metabolicky syndrom: komplexni pFistup ke studiu jednotlivych komponent s projekci do
klinické praxe.

Cile pokusu:

sledovani mechanismi G¢inkid stabilnich analogli neuropeptidi (napf. neuropeptidu FF a
neuropeptidu Y) na piijem potravy a chovani u Stihlych a obéznich mys3i, sledovani mechanismu
u¢inku a metabolickych parametra po akutnim nebo subchronickém perifernim podavani latek.

Predpokladana Gjma a piinos. metodické postupy préce na zvifatech:

Budou pouzity mysi — samci kmene C57BL (3tihli a pro model dietou indukované obezity —
DIO), které jsou pro DIO model vhodné — jsou nachylné k tloustnuti. Asi 200 mysi ro¢né (100 na
DIO model, 100 na pokusy kratkodobého piijmu potravy a chovani): jednotlivé latky je nutno
testovat nejméné ve 3 koncentracich a pro statistické zpracovani vysledkii nutno mit aspori 6
zvifat na skupinu, vZdy musi byt zafazena i kontrolni skupina. Dal3im modelem metabolického
syndromu budou db/db mysi, u kterych budou testovany pouze vybrané analogy s nejvy3sim
anorexigennim G¢inkem (asi 50 mysi ro¢né).

Mys3i budou navyknuty na manipulaci obsluhou. U kratkodobych testi budou mysim ve 2-3
mésicich véku podiny zkoumané latky a poté budou sledovany jednotlivé parametry jako
mnoZstvi pfijaté potravy, sedace, analgese, uzkost, neurdlni aktivita pomoci imunohistochemie
apod.

U modelu DIO mysi budou po 12 tydnech na vysokotuéné dieté (za¢atek diety v 8 tydnech stafi),
u db/db mySsi ve v€ku 3 mésice, mySim podany zkoumané latky a poté budou sledovany
Jjednotlivé parametry jako mnoZstvi pfijaté potravy, hmotnosti mysi, glukosa, rektélni teplota
apod. Na konci pokus budou zvifata usmrcena pfeddvkovanim anestetiky, bude jim odebrana
krev a vzorky organt, ve kterych budou stanoveny biochemické parametry a na fezech mozku
bude provadéna imunohistochemie.

Experimentalni zvifata budou smrcena pfedavkovanim narkotika.
Pritkaz dodrZeni, nahrazeni a omezeni pouziti pokusnych zvifat a $etrného zachazeni s nimi:
e Vzhledem k charakteru pokusu nelze pokusna zvitata nahradit alternativnimi metodami

e Pocty pokusnych zvifat jsou vzhledem k po¢tu pokusnych skupin minimélni vzhledem k
potfebam statistického zpracovani a validité vysledkd

® Budou dodrzovany veskeré zasady humanniho zachazeni se zvitaty v souladu s platnou
legislativou. Bude minimalizovan stres a diskomfort zvitat b&hem studie.



