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Cile projektu pokusii (napr. feSené védecké nezndmé nebo védecké &i klinické poteby) m -
Zkouska 14-denni systémové toxicity — dualni cesty parenteralniho podani na potkanech Jje soudsti preklinického
testovéni zdravotnického prostfedku pletené cévni protézy z polyesteru. Cilem studie je dopInéni podkladii pro biologické
hodnoceni zdravotnického prostredku, které je vyzadovano pro jeho registraci.

Pravdépodobné potencidlni piinosy projektu pokusii (jak by mohlo byt dosazeno pokroku ve vasem védnim oboru
nebo jaky prinos by z n&j flovek &i zvitata mohli mit) A

Konkrétnim ocekdvanym pfinosem bude vylougeni systémové toxicity (tzn. reakce celého organismu, kterd maZe byt
disledkem absorpce, distribuce a metabolismu vyluhovatelnych latek z této cévni protézy z polyesteru do ostatnich ¢asti
| tela). Obecnym piinosem testu je v&asné rozpoznani nezidoucich udinkd testovaného materidlu a zabraneni negativnich
vlivil na organismus.

Pokud zdravotnicky prostfedek neni urten k implantaci, je moZnou volbou expozice davkovéni extrakt. Extrakty budou
podavény potkaniim intraven6zné a intraperitonedlng (dualni cesty parenteralniho podéni).

_Druhy a pfiblizné po¥ty zviFat, jejichz pouziti se predpoklada g a0 Lo B b R
Norma ur€uje pro tento typ pokusu laboratorniho potkana. Potet pouzitych zvirat odpovida pozadavkiim normy CSN EN
ISO 10993-11: Biologické hodnoceni zdravotnickych prostredki - &ast 11: Zkousky na systémovou toxicitu, ptiloha H:
Zkouska subchronické toxicity na potkanovi — duélni cesty parenteralniho podani.

Pro studii bude pouzito maximélné 24 dospélych potkanti kmene Wistar; 6 samcii a 6 samic pro testovanou skupinu a 6
samcll a 6 samic pro kontrolni skupinu a 2 samci a 2 samice pro mikrobiologickou kontrolu prosttedi. Pofet zvifat ve
skuping byl oproti metodice navysen o jedno zvife na skupinu, z diivodu, aby na konci studie byl ziskén dodate¢ny pocet
zvirat ve skupiné pro ziskani pouzitelnych statistickych dat.

| Celkem bude pouzito 28 zvifat. R o I

Jaké jsou otekdvané neZadouci ucinky u zvirat? Jaka je navrhovand mira zavaznosti? Jak bude se zvifaty naloZeno po
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Znecitlivéni se neprovadi, metodika zada sledovat reakei organismu a klinické projevy pfipadné intoxikace.
Nepfedpoklada se. Ze by intravenozni a intraperitoneélni aplikace extraktu testovaného materialu mohla zplsobit vyraznou
bolest. Systémovou toxicitu 14-denni na potkanovi — dualni cesty parenteralniho podani je moZné dle Pfilohy ¢. 9
Vyhlasky 419/2012 Sb. v platném znéni zafadit mezi zavazné druhy pokusii:

Uplatiiovini 3R (replacement, reduction, refinement)

Nahrazeni pouzivéni zvifat: Uved'te, prot je nutné pouzit zvifata a pro¢ nemohou byt vyuzity alternativy bez pouziti
zvifat.

Povinnost zkoudeni zdravotnickych prosttedkl je obsaZena ve smémici Rady ES 93/42/EHS ze 14. ervna 1993 o
zdravotnickych prostfedcich v konsolidovaném znéni, v Zakoné & 268/2014 Sb. v plamém znéni, o zdravotnickych
prostiedcich.

Pred zahdjenim pouZivani zdravotnického materidlu - pletené cévni protézy je nutné ovéfit systémové ucinky tohoto
materidlu.

Metoda je sou¢dsti normy CSN EN ISO 10993-11: Biologické hodnoceni zdravotnickych prostiedki - &ast 11: Zkoudky na
systémovou toxicitu, pifloha H: Zkouska subchronické toxicity na potkanovi — dudlni cesty parenteralniho podéni.

Testovani systémové toxicity na zvifatech nelze nahradit alternativni metodou in virro. Metoda in vitro pro sledovani
systémoveé reakce organismu po intravendznim a intraperitone4lnim podani extraktu testovaného materidlu zatim nebyla
védecky validovana a neni prakticky dostupna.

_Omezeni pouzivani zvifat: Vysvétlete, jak Ize zajistit pouZiti co nejmensiho pottu zvitat.

| Bude pouzit poget zvifat pozadovany vy3e uvedenou metodikou,

“Setrné zachazeni se zvifaty: Vysvétlete volbu druhu zvifat a pro¢ se v pfipad& tohoto zvifeciho modelu jedna o nejsetrn&jii
pouziti z hlediska védeckych cili.

_Vysvétlete obecna opatfeni, kterd budou piijata za G¢elem sniZeni Gjmy zpiisobené zvifatim na minimum. e SN
Se zvifaty bude pracovat kvalifikovany a zku3eny personal, budou dodrZovany zasady humanniho zachazeni se zvifaty v
souladu s platnymi narodnimi pfedpisy v oblasti ochrany pokusnych zvifat a v souladu s internimi pfedpisy pracovité pro
manipulaci s pokusnymi zvifaty. Bude minimalizovéan stres a diskomfort zvifat béhem studie — zvifata budou chovana
v podminkéch odpovidajicich pozadavkiim pouZitého Zivotisného druhu. Minimélng 1x denné bude kontrolovéan zdravotni




humanng utracena.

Zvifata budou na konci pokusu utracena osobou odborné zpiisobilon, a to predavkovanim anestetika (éter). Kadavery |
budou uloZeny v nepropustném obalu do kafilerniho mraziciho boxu. Znefkodnéni tohoto odpadu se provede ve spalovng

| »Nemocnice Pardubice®. Nemocnice Pardubice je opravnéna k podnikani v oblasti nakladani s nebezpeénymi odpady a

! k provozovani spalovny, nebo jej provede firma SUEZ a.s. Vyuziti zdrojii, Praha 2 — Vinohrady, pracoviité Semtin 103,

| Pardubice (spalovna Trmice, sekce III — registradni &islo CZ 11682), ktera je opravnéna k podnikéni v oblasti nakladani
s nebezpednymi odpady.

stav zvifat a viechny pozorované zmény budou zaznamendny a konzultovany s osobou zodpovédnou za pedi o zvifata, |
Zyifata, ktera v jakékoli fazi zkousky budou vykazovat pfetrvavajici pfiznaky znatného utrpeni a/nebo bolesti, budou




