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NETECHNICKE SHRNUTI PROJEKTU POKUSU upravené podle PR 2020/569

‘Nazev projektu pokusii
 Studie regenerace ischiatického nervu po chlrurglckem poskozeni u kralika

Doba trvani projektu pokusu Vv meszczch | 3 mésice

Kli¢ova slova - maximdlné pet )  kralik, implantace, regenerace, ischiaticky nerv

Ukel projektu pokusii - zaskrméte policko, mozno i vice moznosti

- zakladni vyzkum
translacm a aphkovany vyzkum
kontrola kvallty (vcetne zkouseni bezpecnostl a udinnosti sarze)

legislativni ucely | _]me zkouSeni ucmnostl a tolerance
a bézna vyroba | zkoueni t0x101ty a _]me zkousky bezpecnostl vcetne famlakologxe

| bézna vyroba
chrana prlrodmho prostredl v zaJmu zdravi a dobrych Zivotnich podmmck 11d1 nebo zv1rat
] | zachovani druha
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| vyS§i vzdelavani
odborna piiprava za Uéelem ziskani, udrzeni nebo zlepsem odbomych znalostl
| trestni fizeni a jiné soudni Fizeni

' udrzovani populaci ustalenych geneticky upravenych zvirat, ktera nebyla pouz1ta v Jlnych pokusech

Clle projektu pokusii - nap7. Feseni nékterych védeckych neznamych nebo védeckych ¢i klinickych potieb

Cilem studie vyhodnotit vliv implantaéni trubice na regeneraci ischiatického nervu po chirurgickém pf'etén
Testovanym prostiedkem jsou dva typy resorbovatelné implantaéni trubice vyplnéné specialni matrici. Implantagni
trubice a vnitini matrice jsou na bazi kolagenu typu I. Oba testované typy matrice, obsahujici fibronektin, laminin 1 a
laminin 2, se li§i rozdilnou povrchovou upravou kolagennich vldken. Nejbliz§i komeréné dostupny zdravotnicky
prostfedek pro regeneraci perifernich nervi je NeuraGen® Nerve Guide. Studie poskytne zakladni informace o
schopnosti regenerace ischiatického nervu na nehlodavéim zvifecim modelu. Testovand implanta¢ni trubice by méla
byt vyuzita pfi 1é¢bé traumatickych poskozeni perifernich nervili u lidi. Studie s obdobnym designem byla jiz provedena
na potkanech, kde byla prokdzana regenera¢ni schopnost po implantaci trubice pfi odebrani 15 mm periferniho nervu.

| projektu)

Pravdépodobné potencidlni pFinosy projektu pokusi - jak by mohlo byt dosaZeno védeckého pokroku
nebo jaky piinos by z néj clovék, zvivata ¢i Zivomi prostiedi mohli mit; v prislusnych pripadech rozlisujte
mezi krdatkodobymi (v dobé trvani projektu) a dlouhodobymi prinosy (mohou se projevit az po skonceni

Studie poskﬁhe informace o schopnosn regenerace chlrurglcky poskozeneho “ischiatického nervu. Testované |
implantaéni trubice by mé&ly byt vyuzity pfi 1é¢bé traumatickych poSkozeni perifernich nervii u lidi.

Postupy, které budou na zvifatech zpravidla pouzZiviny (napf. injekéni aplikace, chirurgické zakroky) -

| uvedte pocet téchto postupit a dobu jejich trvani

Po miniméalné 7denni dobé aklimatizace bude zvifatim v hluboké anestezii chlrurglcky= Jednostranne vypreparovan
ischiaticky nerv. Poté bude nerv na dvou mistech pomoci skalpelu pfetnut a bude odebrdno asi 30 mm periferniho
nervu. Nasledn& bude na vzniklé dva pahyly ischiatického nervu naSita kontrolni nebo testovana regenera¢ni trubice
podle zatazeni do skupin tak, Ze trubice bude tyto pahyly spojovat a tim umozni postupnou regeneraci nervu.

U zvifat pak bude nasledovat 12tydenni pozorovaci obdobi. Zvifata budou denné sledovana, denné bude sledovéan stav
chirurgické rany a misto implantace (otok, zarudnuti apod.). Minimaln& tyden po implantaci budou kralici vybaveni
ochrannymi limci tak, aby si nepotkozovali postizenou konéetinu.

Zji¥téni télesné hmotnosti bude probihat na za¢atku a na konci pozorovaciho obdobi. Pred aplikaci, nasledn& Den 3,
Den 10, Den 21 po implantaci a na konci pozorovacitho obdobi bude u zvifat proveden odbér krve pro zjisténi
degrada¢nich produktd. Krev bude odebrana z vena auricularis, vena cephalica antebrachii nebo vena saphena v
objemu maximalné 3 ml/odbér. Na konci 12tydenniho pozorovaciho obdobi bude zvifatim v anestezii provedeno
elektrofyziologické vy3etfeni nervové a svalové funkce a nasledn& budou zvifata usmrcena i.v. aplikaci pentobarbitalu
(Exagon) a patologicky vySetfena.

Predpokladané dopady / nepFiznivé uc¢inky na zviFata (napf. bolest, ztrata hmotnosti, ne¢innost / sniZzené

_hybnost, stres, neobvyklé chovani) a doba trvani téchto ucinkiu

Po planovanem chirurgickém zakroku ztrati zvitata hybnost operované konéetiny minimalné po dobu n&kolika tydnu
Klasifikace zavaznosti pokusu je zavazna. V pfipad® vyskytu utrpeni u zvifat bude postupovano dle doporudeni
veterinarniho Iékafe, pfipadné bude zvife neprodlené usmrceno i.v. aplikaci pentobarbitalu (Exagon).




Druhy a pfiblizné poéty zviFat, jejichz pouZiti se pfedpokléda, a pFedpoklidana zavaZnost pokusu

Odhado- Odhadovany pocet zvifat podle zavaznost1
Druh zvifat %) K :
vany | Nenabude | va s )
- vyberte ze seznamu % | Mima | Stredni | Zavaina
i pocet védomi
Kralik domaci (Oryctolagus cuniculus) 39 3 36

Zvolte polozku,

Zvolte polozku.

Zvolte polozku.

Zvolte polozku.

| Nakldddni se zvifaty, kterd nebudou na kOIlCl pokusu usmrcena

“Odhadovany poéet zvifat, ktera budou navracena do ptirodniho stanovisté & systému chovu
'Odhadovany pocet zvifat k umisténi do zajmoveho chovu
 Ditvody pro vyse uvedené nakladani se zviraty - uvedte

Odhadovany pocet zvifat k opétovnému pouZiti

Nahrazeni pouzwam zvifat - uvedte, jake alternatlvy bez pouzm zviFat JSOH v této oblasti dosrupne a proc
nemohou byt pouZity pro ucely tohoto projektu

_pro vyhodnoceni schopnosu podpory regenerace periferniho nervu na nehlodavéim zvifecim modelu.

-modelovani, sdileni tkani a opakované pouziti).

Jednotlivych skupin mezi sebou.

_podminky zvitat; popiste mechanismy k prijimani vznikajicich zmirfiujicich postupti v dobé trvani projektu |

Pro tento typ pokusu neexistuje alternativni metoda, ktera by mobhla testovat féééneraci poskozeného penfemlhonervu
Veskeré ukony (chirurgicky zakrok, implantace, odb&ry krve apod.) jsou provadény obdobng, jak je tomu b&Zné
v huménni a veterinarni praxi, ptipadné za pouZiti anestezie (viz bod 12). Vyhodnoceni studie je potfebnym podkladem

Omezeni pouzivani zvifat - vysvétlete, jaky pocet zvirat byl pro tento prOJekt Stanoven. Popxste kroky které
byly podniknuty ke sniZeni poctu pouzivanych zvirat, a zdsady pouzité k vytvoreni studie; pFipadné popiste
postupy, které budou pouzivdny po celou dobu trvdni projektu za ucelem minimalizace poctu pouzivanych
zvirat a které odpovidaji védeckym ciliim (mezi tyto postupy mohou pat¥it nap¥. pilotni studie, pocitacové

Studie je provadéna na dostate¢ném poltu zvitat, tak“aby ziskané ‘vysledky poskytly wvalidni informace pro porovnani

Setrné zachazeni se zv1raty uved'te przklady konkrémich opatrem (napr zvysene pozorovam pooperacm
péce, tlumeni bolesti, vyevik zvifat) pFijatych v souvislosti s postupy k minimalizaci dopadii na dobré Zivoini

Se zvifaty bude zachdzeno v ramci standardnich a schvalenych postupli prace se zvifaty, které vyluéuji nehuménni
zachédzeni a minimalizuji moZny stres a utrpen{ zvifat na nejniz$f moznou uroven. Veskeré ukony (implantace, odbér
krve apod.) jsou provadény obdobné, jak je tomu b&Zné v humanni a veterinarni praxi. Zvy$ena pozomost bude kladena
na stav operaéni rany a implantovaného mista.

Pouzité druhy zvitat - vysvétlete vybér druhii a souvisejicich Zivotnich stadii

Kralik doméci jako zastupce ne- -hlodavcd j je vhodnym modelem pro preklinické zkougeni regenerace periferniho nervu. |

") Véetns védeckych pojmi, které se mohou skladat z vice neZ péti jednotlivych slov, a s vyjimkou druhli zvifat a Gcell
uvedenych jinde v dokumentu

%) Druhy zvifat v souladu s kategoriemi statistického vykazovani v pfiloze 11l provadéciho rozhodnuti Komise 2020/569 s
dopliikovou moZnosti ,,nespecifikovaného savce® pro zachovani anonymity ve vyjime&nych pfipadech



