NETECHNICKE SHRNUTI PROJEKTU POKUSU dle EK (od 2021)

Nazev projektu pokusu

Efekt vyuZziti nanomateriall v prevenci formovani epiduralni jizvy po provedeni laminektomie. Experimentalni studie na kralicich.

Doba trvani projektu pokust v mésicich 16
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Ugely projektu pokust

Zakladni vyzkum: Nervova soustava [PB3]
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Cile projektu pokusut

Tématem projektu pokus( je zjisténi vlivu nanovlakenné (nn) textilie na tvorbu jizvu zachovani klouzavosti jednotlivych
anatomickych vrstev. Cile bude dosazeno hodnocenim vzork( ziskanych z in vivo modelu po vloZzeni nn materialu ve formé platna
do epiduralniho prostoru po operaci v patefnim kanale. Cilem, na zakladé histologické a elektronové analyzy, je dokazat
vyznamnou redukci tvorby jizvy v okoli nervovych struktur a redukci proristani fibroblastd do nn materialu. Prikaz redukce
prorlstani fibroblastd do nn materialu Ize povazovat za nepfimy dikaz zachovani efektu predoperacni skluznosti okolnich struktur
(2) vugi duralnimu vaku pfi pooperacni ztraté fyziologickych bariér. Dlouhodobym cilem, mimo ramec projektu, je nalezeni
nanomaterialu, ktery bude mozno pouzit v kazdodenni chirurgické praxi.

Potencialni pfrinosy projektu pokust

Cild chceme dosahnout histologickou analyzou odebranych vzorku zvifeciho modelu - potvrdit vyznamnou redukci tvorby jizvy a jeji
prorlistani do nanovlakenného materialu jak mezi nanomaterialem a tvrdou plenou, tak mezi nim a paravertebralnimi svaly. Toto
proriistani do nanomaterialu bude verifikovano i elektronovym mikroskopem.

Postupy, které budou na zviratech zpravidla pouzivany

\/ celkové anestezii bude zvife fixovano v pronacni poloze na maly operacni stolek. Operacni pole bude oholeno a vydezinfikovano
jodovanym povidonem a poté potfen kombinovanym biocidnim dezinfekénim roztokem na kGzi (Spitaderm) . Bude provedena
svodna anestézie pro vybranou oblast patefe articainem (2 ml Supracain 4%) s.c. Rez bude veden ve stfedni &afe od Th12-S1.
Dale bude protata fascie a provedena skeletizace (uvolnéni svalll od kosti patefe — deperiostace). Po ozfejméni obratlového
oblouku L1 a L5 pfistoupime k jejich sneseni (laminektomii) tak, aby nebyl poskozen duralni obal a byly vizualizovany miSni kofeny.
Obratlovy oblouk L3 bude ponechan bez zasahu jako referenéni misto pro histologické fezy. Nakonec bude do nové vzniklého
prostoru v misté laminektomie L5 epiduralné vioZena nanovlakenna textilie.

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

Nebude pouZzito Zadnych dalSich IéCiv, které by mohly modifikovat tvorbu jizvy. Pooperacni analgezii povedeme s vyuzitim
buprenorfinu ihned po ukonéeni zakroku a za 10-12 hodin v davce 0,05 mg/kg. V dalSich dnech k tlumeni pooperacni citlivosti bude
podavan s.c. 0,2 mg/kg meloxicamu (NSAID - Meloxidolor 5 mg/ml), po 24 hodinach 0,1 mg/kg s.c.; v tomto davkovém schématu
budeme pokraCovat do 7. pooperac¢niho dne.

Po 15 tydnech od rekonstrukce nanovlakennym materialem budou zvifata usmrcena.

Druhy a priblizné podty zvirat, jejichz pouziti se predpoklada, a predpokladana zavaznost pokusu
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Druhy a priblizné podty zvirat, ktera nebudou na konci pokusu usmrcena, a predpokladané nakladani s nimi
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Dlvody pro vySe uvedené nakladani se zvifaty

Po uplynuti 15 tydna budou zvifata uvedena do celkové anestezie stejnym protokolem jako k operaci, stejnym zplsobem bude
odebrana krev k dal§im analyzam. V celkové anestezii budou zvifata usmrcena intrakardialné podanym Pentobarbitalem v letaini
davce. Po usmrceni bude zvife pitvano, makroskopicky zhodnocen stav operaémniho pole s naslednym odebranim tkani na
histologické vySetieni.

Uplatiovani 3R

Nahrazeni pouzivani zvirat

Navrhovany pokus je nezbytné provést na pokusném zvifeti, nebot jeho cilem je sledovat a hodnotit in vivo odpovéd organismu a
jeho regeneracni schopnost ve vztahu k testovanym nanomaterialtim.

Omezeni pouzivani zvirat

Budou pouzity minimalni nezbytné pocty zvifat nutné ke spravnému statistickému zhodnoceni G¢inku. Plan pokusu reflektuje i
interindividualni variabilitu zvifat pfi navozeném patologickém stavu. Struktura experimentud je navrzena po dikladné teoretické
pfipravé a navazuje na dlouhodobé zku$enosti realizujiciho tymu. V8echny odebrané vzorky budou dlouhodobé skladovany v
hlubokomrazicich boxech (-80 °C) pro moznost dodateénych analyz bez nutnosti opakovani experimentu.

Setrné zachazeni se zvitaty

Snizeni Ujmy zvifatim bude zabezpeceno vysokou kvalitou péce ve Vivariu postavené na zkuSeném personalu, pravidelném
dennim rezimu a pouzivani anestetik a analgetik v odpovidajicich davkovych schématech. Se zvifaty bude experimentovano az po
nalezité aklimatizaci.

Pouzité druhy zvifat - vysvétleni




Experimentalni ¢ast naSeho projektu bude provedena na krali¢im modelu.

K tomuto rozhodnuti vedla idealni kombinace nasledujicich faktor: dostate¢na velikost neurokrania k provedeni kraniotomie;
dostatecna tloustka a pevnost tvrdé pleny pro potfeby komfortniho provedeni sutury pfi duroplastice; lehka dostupnost takového
mnozstvi zvifeciho modelu, abychom mohli pfinést statisticky uspokojiva data; finanéni a prostorova naro¢nost pfi péci o zvirata;
celkové lehka manipulovatelnost s krali€im modelem




