Vypliiujie jen bilé kolonly!
Formuldi vypliiujte na poéitadi; kolonky se zvétss automaticky podle mnofstvi textu.

NETECHNICKE SHRNUTI PROJEKTU POKUSU upravené podle PR 2020/569

Nazev projektu pokusi

Vyzkum vlivu ptagich schistosom na priib&h experimentalnich modeld autoimunitnich a chronickych

 zanétlivych onemoenéni
Doba trvéni projektu pokust - v mésicich

Kli¢ové slova - maximdiné pét 1)
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Astma, experimentaln{ autoimunitni encefalomyelitida,
| Trichobilharzia regenti, Trichobilharzia szidati

Utel projektu polusi - zaskriméte policko, mozno i vice moznosti
X | zékladn{ vyzlkum

O  translaéni a aplikovany vyzkum

O] [ kontrola kvality (vGetnd zkouseni bezpetnosti a dinnosti Sarze)

' legislativni Gdely | jiné zkouSeni ﬁéj_nﬂQSti a tolerance : b

| abéznd vyroba | zkouleni toxicity a jiné zkousky bezpednosti veetné farmakologie |
e S e INIRONEIE .
 ochrana pifrodniho prostiedi v zajmu zdravi a dobrych Zivotnich podmir i}'ii"’ﬁé‘ﬁé;{fi_f'éiAMW_T"“

| zachovéni druhii

vy vzdslavani
 odborné pfiprava za Gelem ziskani, udr¥eni nebo zlepSeni odbornych znalosti
e e L i holoonageS s
 udrzovani populaci ustalenych geneticky upravenych zviat, kterd nebyla pouita v jinych pokusech

Doooooooo

 Cile projektu pokusii - nap?:. FeSeni nekterych védeckych nezndmych nebo védeckych i Hinickych potieb
Roztrousend sklerdza (RS) je vazné autoimunitni onemocnéni. Jako experimentalni mysi model pro vyzkum
tohoto onemocnéni slouzi experimentalni autoimunitni encefalomyelitida (EAE). Oproti tomu astma je
chronické zanétlivé onemocnéni, jehoZ prevalence neustale nariista. Bylo prokazano, ze nékteré druhy
helminti nebo produkty jejich metabolismu zmiriiuji projevy EAE a/nebo astmatu. Navrhovany projekt je
zaméien na vyzkum: (a) vlivu infekce (primoinfekee i reinfekce) my3i motolici migrujici do plic
(Trichobilharzia szidati) na prabéh astmatu; (b) vlivu infekce (primoinfekee i reinfekce) mysi motolici
migrujici centrélni nervovou soustavou (CNS) (7. regenti) na priibéh EAE; (c¢) vlivu parazitamich antigent
na polarizaci mysich splenocytit v in vitro kulturich. Ocekavanym pfinosem je zjisténi mozného pozitivniho
vlivu infekce pta¢imi schistosomami, i spiSe jejich produktii na priibéh astmatu a EAE v my&fm modelu.

Pravdépodobné potencislni piinosy projektu pokusi - jak by mohlo byt dosazeno védeckého pokroku
nebo jaky prinos by z néj clovek, zvirata & Zivotni prostredi mohli mit; v prislusnych pripadech rozlisujte
mezi krdtkodobymi (v dobé trvdni projektu) a dlouhodobymi pfinosy (mohou se projevit a? po skonceni
projektu) S e e Semmeee e e
Vliv helmintli na RS a astma je v poslednich letech &asto zkoumdn, ale zatim nebyl zkoumén vliv paraziti,
kteff migruji do CNS nebo plic, kde jsou imunitnim systémem eliminovéni. Predb&zné vysledky naznacuji,

Ze zvolené druhy motolic stimuluji protizanétlivou imunitni odpovéd’ a mohou vyznamné ovliviiovat

imunitni odpovéd’ pfimo v mist& onemocnéni. Vyzkum rozsiti znalosti o imunomodulaénich schopnostech
helmintii a mohl by byt vyuZit pii vyvoji 1é8iv pro zminéna onemocnéni.

Postupy, které budou na zvifatech zpravidla pouZzivany (napf. injekéni aplikace, chirurgické zakroky) -
uvedie pocetidchiopostpiraliobyjetichevaniice 0 0 00 L 0 R T
Pri indukei EAE bude my3im dvakrét s.c. injikovan MOG peptid ve Freundové adjuvans, dvakrat bude i.p.
injikovan pertussis toxin. Pfi indukei astmatu bude my$im dvakrét i.p. ovalbumin s hydroxidem hlinitym
(adjuvans) a t¥ikrat i.n. pod4n pouze ovalbumin. V obou piipadech (EAE i astma) jde o standardni protokoly
pouzivané k indukei uvedenych onemocnéni. Cast mysi bude vystavena perkut4nni nakaze cerkériemi

ptacich schistosom ve vodé po dobu maximalné jedné hodiny. Pfed odbérem krve, tkani nebo bunék budou
mysi uspany i.p. podanim kombinace Rometar/Narkamon nebo aplikaci inhala¢ni anestezie (isofluran).

Predpokladané dopady / nep¥iznivé udinky na zvifata (napf. bolest, ztrata hmotnosti, nedinnost / snizen4
 ybnost, stres, neobvykdé chovénf) a doba trvénitéchtodned =

SniZend hybnost a hmotnost zvifat s indukovanou EAE, piiblizn€ 30 dni. Indukce astmatu na zvitata zjevné
nepfizniveé ucinky nema.

Druhy 2 pFibliZné peéty zviFat, jejichz pouziti se predpoklada, a p Fedpoklddans zdva¥nost pokusu

Dk | Odhado- | Odhadovany potet zvfat podie zivazmosti
| Nenabude | Mimé | Stfedni | Zévarna

- vyberte ze seznamiu | vany o




podet védomt

Mys laboratorni (Mus musculus) | 1312 100 | | 242
Zvolte polozku.

Zvolte poloZzku.
Zvolte poloZku,

Zvolte poloZku. | ‘
 Nakladini se zviFaty, kterd nebudou na konci pokusu usmrcena

_Odhadovany polet zvifat k opétovnémupouziti 0
Odhadovany potet zvifat, ktera budou navracena do prirodniho stanovisté & systému chovu | 0 |
_Odhadovany poget zvifat k umisténi do zajmového chovu e ) 0

 Ditvody pro vyse uved ladéni se zvitaty - uvedte

UphmovenioR C 0 el e e
Nahrazeni pouZivani zvifat - uvedte, jaké alternativy bez pouziti zvirat Jsou v této oblasti dostupné a proc
Bemolion Byspowty projucelyiolotoproleliinsi n v s D e e e
Tam, kde to bude mozné, budou experimenty na zvifatech nahrazeny kultivaénimi technikami (napf. vyuziti
bunécnych linif z in vitro kultur namisto bunék izolovanych z mysi). R PR
Omezeni pouZivéni zvifat - vysvétlete, jaky pocet zvitat byl pro tento projekt stanoven. Popiste kroky, které
byly podniknuty ke snizeni pocdtu pouzivanych zvitat, a zdsady pouZité k vytvoreni studie; pFipadné popiste
postupy, které budou pouziviny po celou dobu trvéni projekiu za vicelem minimalizace poctu pouzivanych
zvitat a kieré odpovidaji védeckym ciliim (mezi tyto postupy mohou patrit napr. pilotni studie, pocitacové
modelovdni, sdileni thdni a opakované pouZiti).

Pocet zvifat byl planovén s ohledem na statistické vyhodnocent tak, aby mnoZstvi zviiat bylo
minimalizovano, ale zéroveii umoZfiovalo provedeni analyzy ziskanych dat. Pfi men3im mnozstvi zvifat
 bychom nemohli ziskat dostate¢né pritkazn4 data, a tak by byl cely experiment znehodnocen.
Setrné zachdzeni se zvitaty - uved'te pFikiady konkrémich opatfeni (napf. zvysené pozorovdni, pooperacni
péce, tlumeni bolesti, vyevik zvifat) prijatych v souvislosti s postupy k minimalizaci dopadii na dobré Zivotnit
 podminky zvivat, popiste mechanismy k prijimdni vznikajicich zmiringicich postupii v dobé trvéni projekiu
Veskeré manipulace s pokusnymi zvifaty budou vzdy provadény pracovnikem s osvédéenim dle § 15d odst.
3 zékona €. 246/1992 Sb. S pokusnymi zvitaty bude zachazeno s maximaln{ ohleduplnosti a budou omezeny
vSechny formy utrpeni pokusnych zvitat.
Béhem pokusi bude zvitatim zajisténa co nejmen3{ mira stresu. MyS§im nebudou provadény operaéni
zakroky. Kromé tkont nezbytnych k pokusu budou zvifata ponechéna v klidu a bude o ng pecovano dle
platnych zoohygienickych predpist a jejich biologickych potieb. U mysi s indukovanou EAE bude denng
pozorovana jejich pohyblivost a ibytek hmotnosti, denné také bude kontrolovéan Jjejich piistup k vodé a
krmivu. Utrpen{ pokusnych zvifat pii zakrocich jako celkové vykrvovani, izolace bunék a perfuze bude
omezeno a maximalné zmirn&no za pouziti anestezie.
Eutanazie po skon¢eni pokusu bude provedena tak, aby utrpeni pokusnych zvifat bylo omezeno a maximalng
zmirnéno, a to bud’ cervikalni dislokaci v hluboké anestezii nebo vykrvenim &i perfuzi v hluboké anestezii.
Likvidace kadaverti bude provedena firmou Asavet.

PouZité druhy zvitat - vysvérete vybér druhii a sowvisejicich Zivomnich stadii
Pro experimenty budou vyuzity my$i kmenti C57BL/6 a BALB/c (staii pii zacatku diléich experiment(i 6-8
tydnii), které jsou Casto pouzivény pii vyzkumu EAE a astmatu. Taktéz Jjsou v poslednich letech pouZivany
v nasi laboratofi pfi vyzkumu imunitni odpovédi v nahodném hostiteli po nakaze 7. regenti nebo T. szidati.

et

') Veetn¢ védeckych pojmii, které se mohou skladat z vice ne péti jednotlivych slov, a s vyjimkou druhil zvifat a Gi¢eld
uvedenych jinde v dokumentu

?) Druhy zvifat v souladu s kategoriemi statistického vykazovéni v pfiloze III provadéciho rozhodnuti Komise 2020/569 s
doplitkovou moznost{ ,,nespecifikovaného savee™ pro zachovani anonymity ve vyjimec¢nych ptipadech



