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NETECHNICKE SHRNUTI PROJEKTU POKUSU upravené podle PR 2020/569
Nizev projektu poKkusii:
Objasnéni funkce nékterych signaliza¢nich drah a vybranych transkripénich faktori, které
Fidi kraniofacidlni, neurilni, zubni a usni zirodecny vyvoj.
Objasnéni funkce nékterych signalizaénich drah a vybranych trﬂn’ikllpc":m(,h faktorti, které Fidi
kraniofacialni, neurdlni, zubni a uinllgarodeé ny vyvoj.
Doba trvani projektu pokusti - v 7 YN 36
Kli¢ova slova - maximdlné pét ') ! Zamdcény vyVOJ., kraniofacidlni morfogeneze, neurélni vyvnj,

| vyvoj kosti a chrupavek

Ugel projektu pokusi - zaskrinéte policko; mozno i vice moznosti
- zakladni vyzkum

, la kvallty (véetné zkouseni bezpeénostl a aginnosti Sarze)
| legislativni aéely | : jiné 4Lou-‘§eni uémnostl atule:ance
a bé&#na vyroba | zkouseni toxicity ajiné Lknuﬁky bezpeénostt véetné farmakologle
| b&zna vyroba R
ochrana phmdnfho prmti‘edl v Zﬂ_ijl zdlaw a dobrych zwotmch podmmek lidi nebo fvn"at T

| zachovani druht

odborné piprava za ¢elem iskini, udrzeni nebo zlepSent odborngch ?5'53.'.0..%2? o mfff fff.._:”fffff._"f_ffff'ffffff..
trestni fizeni a Jlné SQ!.{(!

udrZovani populaci ustaleny
Cile projektu pokusi - nap
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Studie prispéje k ohjaqné fi ych blméénych mj_,mllzacmth drah a transkrlp(,nfgh faktortl, které

fidi kraniofacidlni, neurdlni a u$ni zarode¢nych vyvoj. Pokusy pfispé&i k pochopeni bunéénych mechanismi,

které ovliviiuji morfogenezi b&hem zirodeéného vyvoje spravnou funkei kosti, chrupavek a kranidlnich
nervii se zaméfenim na hlavovou oblast sawu

nebo jaky prinos by z néj clovek, zvitata ¢i Zivotni pros lf‘ecfl mohli mit; v prn[u mych przpadech
rozlisujte mezi krdtkodobymi (v dobé trvdni projektu) a dlouhodobymi prinosy (mohou se projevit
az po skonceni projektu)

Jedna se o zakladni vyzkum reg,ulaw nr;,anow,ho vyvoje béhem embryogeneze, ktery mhze vést k obmsnun
genetickych piidin nékterych vyvojovych defektii, chorobnych stavil a jejich pfedchazeni, piipadné

k navrZeni vhodné terapie u lidi.

Postupy, které budou na zviFatech zpravidla pouZiviny (napf. injekéni aplikace, chirurgické zdkroky) -
uvedte pocet téchto postupii a dobu jejich trvani

Pi‘edpr(lsidané dopady / nepFiznivé uéinky na zviFata (napf. bolest, ztrita hmomosﬂeéinnost / snizena
hybnost, stres, neobvyklé chovani) a doba trvani téchto aéinka

Nezadouci 0¢inky nejsou oekavany. Mira zdvaznosti zdravotnich kompllkam a zpusobene bolesti | ]L ‘mima.
Zvifata budou usmrcena pomoci cervikalni dislokace, embrya oddélenim hlavy od trupu. Kadavery budou
umnistény do kafilerniho boxu.

Druhy a pfiblizné poéty zvirat, jejichZ pouZiti se pfedpokladd, a pfedpokladana zﬁvainost pokusu |

B 2ifat ) Dtil"};c'lo— . r(iil;?jt'i:ovany pocet z zwl‘at podle zdvaznosti
- vyberte ze seznami Y : 3 Mirna Stredni | Zavazna
| My3 laboratorni (Mus musculus) “;‘.‘IOO roéné | 100 roéné

Zvelte polozku. o0
| Zvolte polozku, I
Zvolte polozku, ;

Zvaolte polozku. i
 Naklidini se zviFaty, kterd nebudou na koncl pokus
Ddhadovany pocet zvifat k opétovnemu pouziti




Uplatiiovini 3R : : : g .
Nahrazeni pouZivani zvitat - uvedte, jaké alternativy bez pouZili zvifal jsou v této oblasii dostupné a proc
nemohou byt pouZity pro ucely tohoto projebty
Objasnéni zakladnich principi organogeneze je nezbytné pro pochopeni patologickych stav(i zarodeéného
vyvoje, vyvojovych vad. U saveil probiha vyvoj sledovanych organii (kosti, chrupavky, nervy, srdce) b&hem
embryonalniho vyvoje v téle matky. Proto jsou v naem projektu nezbytné studie in vivo, které nelze
‘nahradit alternativnimi metodami bez pouZiti pokusnych zvifat. .
Omezeni pouivani zvifat - vysvéilere, jaky pocet zvifat byl pro tento projekt stanoven. Popiite kroky, kieré
byly podniknuty ke sniZeni poctu pouZivanych zvital, a zasady pouzité k vvivoreni studie; pFipadné popiste
postupy, které budou pouzivany po celou dobu trvani projektu za iicelem minimalizace poctu pouzivanych
zviFal a které odpovidaji védeckym ciliim (mezi ivio postupy mohou paifit napr. piloini studie, poéitacové
modeloveny, sdilemitioenr lopakovarnepouzity) B TET R E e R e e e
100 kusii zvifat roéné je maximalni poéet, ktery piedstavuje odhad pokusii v riznych mysich liniich
s tkafiové specifickym vyfazenim vybranych geni a kontrolnich zvifat. Suma zahrnuje i poZadované poéty
pro statistické vyhodnoceni vysledk(i. Do biezich samic bude intraperitonedlné aplikovén bud’ tamoxifen
k atkivaci Cre-loxP systému nebo latka EdU (5-ethynyl-2'-deoxyuridine), kterd se inkorporuje do nové
syntetizované DNA. 24 hod po aplikaci EdU budou zvifata usmrcena. Ze sebranych embryi budou
pofizeny vicendsobné tkafove fezy, které lze vyuzit na vice histologickych barveni protilatkami,
 ¢imz snizime potet pouzitych zvifat a ziskame vice vysledki z jednoho kusu.
Setrné zachdzeni se zvitaty - uvedte pfiklady konkrétnich opatfeni (napr. zvyi§ené pozorovani, pooperacni
péce, tlumeni bolesti, vyevik zvifat) prijatvch v souvislosti s postupy k minimalizaci dopadii na dobré Zivoini
_podminky zviFat; popiSte mechanismy k prijimdni vznikajicich zmirnujicich postupti v dobé trvani projektu
Po aplikaci uvedenych latek budou zvifata usmrcena za 1-3 dny. | kdyZ pouzité latky nepfedstavuji téméf
Zadné zdravotni riziko, po tuto dobu budou zvifata pravidelné pozorovana a v pripadé zhoreni stavu
usmreena.
PouZité druhy zviFat - vysvétlete vybér druhii a souvisejicich Zivotnich stadii
Mus musculus slouzi jako zékladni zvifeci model saved, ktery je geneticky velmi dobie definovana u
kterého lze standardnimi postupy provadét genetické modifikace. Ve vyvojoveé biologii jde o zakladni
experimentdlni model.
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1) Véetné védeckych pojmi, které se mohou sklddat z vice nez péti jednotlivych slov, a s vyjimkou druhii zvifat a aéeli
uvedenych jinde v dokumentu

) Druhy zviFat v souladu s kategoriemi statistického vykazovini v pfiloze 111 providéciho rozhodnuti Komise 2020/569 s
dopliikovou moZnosti ..nespecifikovaného savee™ pro zachovdni anonymity ve vyjimeénych pfipadech



