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| NETECHNICKE SHRNUTI PROJEKTU P( POKUSU ‘upravené podle PR 2020/569 :'
Nézev _prg_gktu pokusii I
4-tydenm studie opakované toxxclty a tox:kokmenky 8 2 ¢ ty:lennim pi"eiltim po subkutﬂnnim podaini psii

Doba trvini projektu pokust - v mésicich 2

Kli¢ové slova - maximdlné pét ') | pes, subkutdnni aplikace, toxicita, erektilni dysfunkce

fJEel projektu pokusi - zaskrinéte policko, moZno i vice moZnosti N

EI O | z&kladni vyzkum ‘

| translaéni a apllkova.ny vyzkum

| _[g__ _; kontrola kvahty (véetné zkouseni bezpecnostx a ucmnostl sarze) ’
|

' 'O ! legislativni Gi¢ely Jlne zkouseni ucmnostl a tolerance
X | ab&Zna vyroba [ zkougeni toxmlty a Jlne zkou§ky bezpeénostl véetné farmakologle
o 1 | b&zna vyroba

| 0O ! ochrana prlrodniho prostr_edl v zéjmu zdravi a dobrych Zivotnich podminek lidi nebo zvifat

__..__....._., e mesmnan £ R

O zachovam i druht

O | Vy§§i vzdélavani ~ _ '|
0O odboma pnprava za t¥elem ziskani, udrzem nebo zlep3eni odbornych znalosti ) |

rwr

O ; . trestni fizeni a jiné soudni Fizen

_ I:lﬂ udrzovani populacl ustélenych geneticky upravenych zvifat, ktera nebyla pouZita v jinych pokusech

Cile  projektu pokust - napr. refeni nékterych védeckych nezndmych nebo védeckych ¢i klznzdgc@poﬂeb
Cilem studie j je zhodnoceni toxicity a r a zakladniho toxikokinetického profilu testované latky po opakovaném subkutinnim ]|
| podéni u psa. .
| Pravdepodobne potenclalni piinosy projektu pokusi - jak by mohlo byt dosazeno védeckého pokroku |
nebo jaky pFinos by z néj &lovék, zvirata & Sivotni prostiedi mohli mit; v pFislusnych pFipadech rozlisujte

‘ mezi krdtkodobymi (v dobé trvdni projektu) a dlouhodobymi pfinosy (mohou se projevit aZ po skonceni
 projektu)

Testovana latka Je puvodné odvozena z odvaru kofendl stromu Neobeguea Mahaﬂzlenszs "Odvar se pouivé k 168b8
erektilni dysfunkce a ke zvyZeni sexualn{ schopnosti mu#ii. Odvar obsahuje molekuly phragmalinu, které samotné nemaji
poZadovany farmakologicky Ginek, ale jsou dale syntetizovény v mnoha krocich na farmaceutickou latkn pouZivanou
v lé&ivu. Pfesny mechanismus uginku je stale pfedmétem vyzkumu. Testovand latka m4 udinek na erektilni dysfunkei. |
Ziskané v{sledky budou pouZity pro zahdjeni klinické faze 1. _
Postupy, které budou na zviiatech zpravidla pouzivany (napf. mjekcm aplikace, chlmrglcke zakroky) -

I uvedte poclet téchto postupii a dobu jejich trvdni 1
| Opakovana subkuténni aplikace testované latky v prﬁbéhu 28 dn, odbéry krve | pro hematologlcke biochemické a |
‘ toxikokinetické v\ Setfeni. |
Predpokladane dopady / nep¥iznivé iCinky na zviFata (napf. bolest, ztrdta hmotnosti, ne&innost / snizena |
hybnost, stres, neobvyklé chovémj a doba trvani téchto cinki

Vzhledem k- typu testované 14tky nejsou ocekévény zavarmé toxické uginky. Zavarnost pokusu Je na stupm stfednf, Pﬁ
opakované subkutdnnf aplikaci po dobu 28 dni se nepredpokladé zhorseni kvality Zivotnich podminek zvifat. ZavaZnost I
pokusu je na stupni ,,stfedni“. Zvitata budou na konci pokusu usmrcena osobou odborné zpiisobilou i.v. aplikaci p¥ipravku

‘ Exagon dle SPC a pfedéna na pitvu a patoloyicky vy 3etfena.

Druhy a p¥iblizné polty zvikat, jejichZ pouZiti se pfedpokladd, a pFedpoklidana : zhvaznost pokusu ‘I

Odhado- _Odhadovany podet zvifat podle zava.znostl
2 [
Druh zvifa: ) vany Nenabude |
| - vyberte ze seznamu . Mirma Stfedni Zavaina
| — e goopotet  védomi | T U Ll
_Pes domdcf (Canis familiaris) ‘ 16 - 16
| Zvolte poloZku, ! |

Zvolte poloZku. | e

Zvolte poloZku, - L |
| Zvolte rolozku. ;

| Nakladdni se zvitaty, kters nebudou na konci pokusu usmrcena
Odhadovany potet zvifat k opétovnému pouZiti . o
‘ Odhadovany podet zvifat, kterd budou navracena do prlrodm’ho stanoviste &i systému chovu
Odhadovany potet zvifat k umisténi do z4jmového chovu - mala=
Divody pro vyse uvedené naklddani se zvifaty - uvedte




Zvitata budou na konci pokusu usmrcena, usmreena osobou odborné zpaisobilou i.v. aplikaci pHpravku Exagon a pfedéna
na pitvu k patologickému vyseteni.

Uplatiiovini 3R o -

Nahrazeni pouZivani zvifat - uvedte, jaké alternativy bez pouZiti zvifat jsou v této oblasti dostupné a pro¢
nemohou byt pouZity pro ucely tohoto projektu e ]
Pro zhodnoceni toxicity a zakladnfho toxikokinetického proﬁlu testovane latky je nezbytné pouZiti laboratornich zvifat.
Alternativni metoda, kterd by nahradila pouZiti pokusnych zvifat, neexistuje. Testovani bude probfhat v rémci
preklinického hodnoceni pro potfeby registrace novych lé€iv v souladu se sm&micemi ICH (International Conference on
Harmonisation) M3(R2) a S3A pro preklinické hodnoceni farmaceutik.

PouZité zdroje:

http://www.ich.org/products/guidelines/safety/article/safety-guidelines.html

http://www.ema.europa.eu/ema/index.jsp?curl=pages/regulation/general/general_content_000083.jsp&mid=WC0b01ac0580027548
SN ENISO 10993-10:2010 (85 5220)
Omezeni pouZivani zvifat - vysvé’tlete _]aky pacet zvitat byl pro tento pro_]ekz‘ stanoven, Popz§te kroky, které
byly podniknuty ke snifeni poétu pousivanych zvitat, a zdsady pouZité k vytvoreni studie; pFipadné popiste
postupy, které budou pouZiviny po celou dobu trvdni projektu za dicelem minimalizace poctu pouZivanych
zvitat a které odpovidaji védeckym ciliim (mezi tyto postupy mohou pat¥it nap¥. pilotni studie, pocitacové
modelovani, sdileni thani a opakované pouZiti).

Studie je provad€nana. dostateéném 1 podtu zvifat, tak aby z iiskané szled_lgy Rosk_ytly vahdni mformace o

"Setrné zachazeni se zvitaty - uved'te przklady konkrétnich opatient (nap¥. zvySené pozorovdmi, pbobé;;cnz '
Péce, tlumem baIestt vycvzk 2zvi rat) pryatych v souwslostt s postupy k mmzmahzacz dopadu na dobre zzvotm

Se zvﬁ‘aty “bude zachazeno v rémci standardnich a schvélenych postupu préce se zvii‘aty, které vyluéuji nehumanni
zachézeni a minimalizuji moZny stres a utrpen{ zvifat na nejniZ$i moZnou viroveil. Veskeré tikony (odbry krve, aplikace
| apod.) jsou provadény obdobng, jak je tomu b&Zné v huménni a veterinrni praxi. MnoZstvi odbé&rii (max. 9 odb¥ri bshem
24 hodin) ani objem jednotlivych vzorkd odebrané krve (max. 4 mL) nepiedstavuje pro zvifata nepfim&fenou zatéZ &i
ohroZeni zdravotniho stavu.

_Poutiité druhy zvifat - gysvetlete vybér druhit a souwsejzcwh Zivomich stadii
Pes, jako zastupce nehlodavcﬁ ie vhodnym modelov{m organismem pro tento typ ‘studie.

1y VEems védeckych pojmi, které se mohou skladat z vice neZ péti jednotlivych slov, a s vyjimkou druhd zvifat a ucelfi
uvedenych jinde v dokumentu

%) Druhy zvifat v souladu s kategoriemi statistického vykazovéni v ptiloze III provadéciho rozhodnuti Komise 2020/569 s
dopliikovoun moZnosti ,,nespecifikovaného savce® pro zachovéani anonymity ve vyjimetnych pifpadech



