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Nazev projektu pokusd
_Pilotni studie nealkoholového ztuénem Jater u Esu
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“Cilem pilotni studie je vytvofeni modelu nealkoholové steatézy jater u psi a tim zhorSeni jaternich funkci jako
napodobeni redlnych podminek u zvifat v doméci pé&i. Pro model vysokoenergetické diety jako mimojaterni pfi¢iny
steatozy se nejéastéji pouZiva mys a potkan, kde se doba vysokoenergetického krmeni pohybuje mezi 4-18 tydnil. Tento
model je pak také popsan u kocky (6 tydnid). Na zdklad® odborné literatury jsou prvni zmény jaterniho parenchymu
(zvySend akumulace lipidh v jaterni tkédni) zaznamendny 10 dnd (my%) aZz 2 tydny (koc¢ka) po zahajeni podavani
vysokoenergetické diety. Zvolend délka poddvani vysokoenergetické diety u psfi vychazi zt&chto literamnich
pfedpokladd. Tato doba by méla byt dostatednd pro prikaznou elevaci hlavnich biochemickych parametrd funkce
jatemiho parenchymu (ALT, AST, GGT, SDH, celkovy protein, celkovy bilirubin, albumin, globulin a jejich pom&r).
6tydenni doba piijmu vysokoenergetické diety by tak mé&la byt dostatednd pro zjisténi vhodnosti zamy3leného modelu
pro nasledné testovani latek uréenych k ochrang jaterntho parenchymu. Typ vysokoenergetické diety je zvolen tak, aby
byl zvifaty pfijiman samovoln& bez nutnosti aplikace sondou a tim zvySené stresové zat&Ze zvitat. Vytvofeny model
umozni testovéni latek uréenych k ochrang a zlep3eni funkce jaterntho parenchymu u psa jako cilového organismu pro
ucely registrace testovanych latek.

PouZit4 literatura:

M. den Boer a kol. Hepatic Steatosis: A Mediator of the Metabolic Syndrome. Lessons From Animal Models. Arteriosclerosis, Thrombosis, and
Vascular Biology. 2004;24:644—649.

Leonardo Recena Aydos a kol. Nonalcoholic Fatty Liver Disease Induced by High-Fat Diet in C57bl/6 Models. Nutrients 2019, 11, 3067.
Fujiwara a kol. Changes in fatty acid composition in tissue and serum of obese cats fed a high fat diet. BMC Veterinary Research (2015) 11:200.

L. Boone a kol. Selection and interpretation of clinical pathology indicators of hepatic injury in preclinical studies. Veterinary Clinical Pathology,
Vol. 34, No. 3, October 2005.

Pravdépodobné potencialni pFinosy projektu pokusi - jak by mohlo byt dosazeno védeckého pokroku
nebo jaky p¥inos by z néj clovék, zvirata i Zivotni prostiedi mohli mit; v pFislusnych pripadech rozlisujte
mezi krdtkodobymi (v dobé trvani projektu) a dlouhodobymi p¥inosy (mohou se projevit aZ po skonceni
projektu)

Umoznéni budouciho testovani latek urdenych k ochrang a zlepseni funkce jaterniho parenchymu u psa jako cilového
organismu.
Postupy, které budou na zviiratech zpravidla pouZivany (napf. injekéni aplikace, chirurgické zikroky) -
“chio postupii a dobu jejich trvdani . ol
stlinného oleje v e 5-10 g/kg hmotnosti bude provadéno | po 'dobu 6 tydnd,
Klinické pozorovani bude provadéno denng, detailni klinické pozorovani tydn&. Odb&ry krve pro sledovéni jaternich
funkci budou provadény jednou vramci aklimatizace a nasledn& jednou tydn& (max. 7 odb&rli v mnoZstvi ca 6
ml/odbér). Télesnd hmotnost bude sledovana v tydennich intervalech.
Piedpokladané dopady / nep¥iznivé ifinky na zviFata (napf. bolest, ztrata hmotnosti, nedinnost / sniZena
_hybnost, stres, neobvyklé chovani) a doba trvéni téchtow¢inkd
Ve studii se nepfedpoklada vyznamné zhoreni dobrych Fivotnich podminek u pokusnych zvifat. Vzhledem k designu
studie a moZnému vyvinu steatozy jater, se predpoklddd maximdalng stfedni zhor¥eni Zivotnich podminek zvitat
(steatdza jater) ke konci 6tydenniho obdobi podévani vysokoenergetické diety.
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B pocet védomi B
Pes domadci (Canis familiaris) 6 6
Zvolte polozku.
Zvolte poloZku. |
Zvolte poloZzku. 3
Zvolte polozku.
_Nakladani se zviFaty, kterda nebudou na konci pokusu usmrcena e
Odhadovany pocet zvifat k opétovnému pouzm 6

_Odhadovany poéet zvifat, kterd budou navricena do prlrodnﬂ‘l(u)u s;aﬂgiiété_ él systému I‘chovﬁ:
'Odhadovany pocet zvifat k umlstem do zaJmoveho chou ;
‘Duvody pro vyse uvedene naklada_nl se zvifaty - uvedte

'Na konci experimentu (tj. po 6 tydnech) se zvifata neutréceji, budou ponechéna v experimentalni staji a po pisiusné
dobg rekonvalescence budou vyuZita v dal$im experimentu podobného charakteru.

Uplatiov4pi3g
Nahrazeni pouzwanl zvifat - uved te _/ake alternatzvy bez Dpouziti ZviFat jsou v této oblasti a’ostupne a proc
ou byt pouzity pro ucely tohoto projektu

azeni stanovenych vysledkil je nezbytné pouziti laboratornich zvifat. Alternativni metoda, ktera by zastouplla
_sledovéni funkce Jaterniho_parenchymu pfi krmeni vysokoenergetickou dietou, neexistuje.

"Omezeni pouZivani zvitat - vysvétlete, jaky pocet zvirat byl pro tento projekt stanoven. Popzste kroky  které
byly podniknuty ke sniZeni poctu pouZivanych zvirat, a zdsady pouZité k vytvoreni studie; pFipadné popiste
postupy, které budou pouzivany po celou dobu trvdni projektu za celem minimalizace poctu pouZivanych
zvifat a které odpovidaji védeckym cilim (mezi tyto postupy mohou patfit nap¥. pilotni studie, pocitacové
 modelovani, sdileni tkdni a opakované pouZiti).
‘Studie je provad&na na dostatetném podtu zvitat, tak aby ziskané vysledky poskytly statisticky validni informace o
_funkei jaterniho parenchymu u zvifat s vysokoenergetickou dietou. ]
“Setrné zachdzent se zvifaty - uvedte priklady konkrémich c opatrenz (napr zvysene pozorovam pooperacm
péce, tlumenti bolesti, vycvik zvirat) prijatych v souvislosti s postupy k minimalizaci dopadii na dobré Zivoni
_podminky zviFat; popiste mechanismy k pFijimdni vznikajicich zmirfiujicich postupi v dobé trvdni projektu |
Se zvifaty bude zachézeno v rémci standardnich a schvalenych postupli prace se zvifaty, které vyluéu]l nehumanni
zachazeni a minimalizuji moZny stres a utrpeni zvifat na nejniZ§i moZnou droveti. Veskeré ukony (odbéry krve) jsou
provadény obdobné, jak je tomu b&Zné v humanni a veterinarni praxi.

Pouzité druhy zviFat - vysvetlete vybér druhii a souvisejicich Zivotnich stadii

Pes domaci jako c1lovy orgamsmus pro uéely nasledného testovani latek urcenych k ochrané a zlepsem funkce Jaternﬂm
parenchymu u zvifat v doméci pé&i.

1) Veetn& védeckych pojmi, které se mohou skladat z vice neZ péti jednotlivych slov, a s vyjimkou druhi zvifat a tceli
uvedenych jinde v dokumentu

%) Druhy zvifat v souladu s kategoriemi statistického vykazovani v piiloze I11 provadéciho rozhodnuti Komise 2020/569 s
doplitkovou moZnosti ,,nespecifikovaného savee* pro zachovani anonymity ve vyjime&nych p¥ipadech



