NETECHNICKE SHRNUTI PROJEKTU POKUSU dle EK (od 2021)

Nazev projektu pokusu

Efekt kratkodobé dietni zatéze nutrienty na obsah jaterniho tuku (NU22-01-00086)

Doba trvani projektu pokust v mésicich 45 \
Klicova slova metabolismus
hromadéni tuku v jatrech vyZiva
nealkoholicka steatéza jater 0

Ugely projektu pokust

Translacni a aplikovany vyzkum: Endokrinni/metabolické poruchy u lidi [PT31]
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Cile projektu pokusut

Hlavnim cilem studie na mySich je: 1) pfizpusobit experimentalni protokol, ktery byl pouZit u ¢lovéka, fyziologii a velikosti mysi ; 2)
porovnat obsah tuku v jatrech mezi pohlavimi po akutnim podéani vysokotukové zatéZe samotné nebo v kombinaci s opakovanym
podavanim glukézy nebo fruktozy, stejné jako v €asti studie provedenou nasimi spolufesiteli na lidech; 3) zjistit, které metabolické
drahy se podileji na lipogenezi nebo lipolyze v jatrech v zavislosti na tom, zda byla podana vysokotukova zatéz samotna nebo v
kombinaci s opakovanym podavanim jednoduchych cukrd (glukézy nebo fruktdzy). Tato studie by méla odpovédét na otazku, zda
kombinace pfijmu tukl a glukézy chrani jatra pfed hromadénim tuku. Toto pozorovani jiz bylo publikovano nasimi spolufeSiteli u
muzd.

Potencialni pfrinosy projektu pokust

Projekt pfispéje k pochopeni role Zivin pfi hromadéni jaterniho tuku a mohl by pfispét k lepSi prevenci nealkoholické steatézy jater
(NAFLD). Jedna se o nejcastéjSi chronické onemocnéni jater v zapadnich zemich, které mlze progredovat pfes steatohepatitidu,
fibrozu a cirhézu az k hepatocelularnimu karcinomu. Zejména diky mySimu modelu, kde budeme moci po experimentu odebrat

Postupy, které budou na zviratech zpravidla pouzivany

Stresové situace, kterym budou tyto mySi vystaveny, jsou absenci potravy po dobu 10 hodin a peroralni podani potravy

absolvuji v anestezii. Zvifatim bude intragastrickou sondou podana jedna z nasledujicich naplni: voda, voda s glukézou nebo
fruktézou, smetana, smetana s glukdzou nebo fruktézou. Skupiny obsahujici glukézu nebo fruktézu by meély dostat dvé peroralni
podani glukézy nebo fruktézy navic s odstupem dvou hodin mezi jednotlivymi podanimi. Po dvou tydnech zotavovani by tyto mysi
byly vystaveny druhému a poslednimu pokusu, pfi kterém by bylo nutné opakovat vySe popsané peroralni podani. Nasledné budou
zvifata usmrcena.

Predpokladané dopady / nepfiznivé ucinky na zvirata, a doba trvani téchto ucink

Kratkodoby stres zvifete mlze byt zpusoben absenci potravy po dobu 10 hodin, manipulaci a také peroralnim podanim vyzivy
intragastrickou sondou. Jedna se o standardni postup v metabolickych studiich a neocekavame, zZe by tyto pokusy vedly ke
zménam hmotnosti testovanych zvifat.

Druhy a priblizné podty zvirat, jejichz pouziti se predpoklada, a predpokladana zavaznost pokusu

Odhadovany pocet zvitat podle zavaznosti
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Druhy a priblizné podty zvirat, ktera nebudou na konci pokusu usmrcena, a predpokladané nakladani s nimi

Odhadovany pocet zvirat
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Dlvody pro vySe uvedené nakladani se zvifaty

Zvifata budou po ukon&eni pokusu utracena. Nelze je znovu uplatnit v dalSim experimentu.

Uplatiovani 3R

Nahrazeni pouzivani zvirat

Fyziologické mechanismy a chovani zvifat nelze adekvatné nahradit alternativni metodou.

Omezeni pouzivani zvirat

Pocet zvifat pouzitych pro tento projekt je minimalizovan na statisticky hodnotitelnou skupinu zvifat.

Setrné zachazeni se zvitaty

Mysi budou pravidelné sledovany, zaznamenavany zmény chovani a v pfipadé znamek vyrazného stresu budou utraceny.

Pouzité druhy zvifat - vysvétleni




Pokus bude provadén na dospélych mySich kmene C57BI/6NCrl, protoZe fenotypizaéni data o zménach metabolicky geneticky
upravenych myS$i pochazi pravé z tohoto kmene a nelze vysvétlovat souvislosti hormonalnich zmén jednoho druhu zvifat s
metabolickym fenotypem druhého druhu zvifat.




