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Chov mysi se zarodeénou mutaci v jedné genu Apc pro studium stievnich nadoriu
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Kli¢ova slova - maximalné 5 | Stievo, nadory, Apc

Ugel projektu pokusi - oznacte jej ki'izkem (x) do prdzdného policka

x | zékladni vyzkum

transla¢ni nebo aplikovany vyzkum

vyvoj, vyroba nebo zkouseni kvality, téinnosti a nezavadnosti 1é¢iv, potravin, krmiv a jinych latek nebo
vyrobki

ochrana pfirodniho prostiedi v zajmu zdravi a dobrych Zivotnich podminek lidi nebo zviiat

zachovani druhu

vy$si vzdélavani nebo odborné priprava

trestni fizeni a jiné soudni fizeni

Cile projektu pokusiu (napt. feSené védecké neznamé nebo védecké ¢i klinické potieby)

Mysi kmeny se zarodeénou mutaci v tumor supresorovém genu Apc slouzi jako model pro tvorbu stievnich
nadort a pro lidsky dédiény syndrom stievni polypozy FAP. Tyto mysi spontanné vyviji mnohacetné nadory

v tenkém stieve i tlustém stievé. Cilem projektu je udrZzeni chovnych kolonii mysi se $kodlivym fenotypem pro
odbér nadorovych tkani a pro experimenty provadéné v ramci jinych projektt pokusti.

Pravdépodobné potencialni pFinosy projektu pokusii (jak by mohlo byt dosaZeno pokroku ve vasem v€dnim
oboru nebo jaky piinos by z néj élovek ¢i zvirata mohli mit)

Kolorektalni karcinom je jednim z nejéastéjSich nadorovych onemocnéni v rozvinutych zemich a imrtnost
dosahuje okolo 50%. Ziskané lidské vzorky jsou velmi heterogenni. Geneticky my$i model spontanné
vyvijejici stievni nadory dobfe slouZi k ovéfeni dat ziskanych na rovni in vitro. Fenotyp mysi je relativné
homogenni a umoziiuje ziskat statisticky vyznamné data pfi pouZziti malé testovaci skupiny zvirat. Ziskana data
pfispéji k porozuméni mechanismu vzniku a riistu nddort, jejich morfologie a jejich mozné 1é¢by.

Druhy a p¥iblizné poéty zviFat, jejichZ pouZiti se pfedpoklada

Bude pouzito maximalné 40 chovnych pari jednoho mysiho kmene na rok. Pfedpokladdme, Ze pocet potomkil
nesoucich mutantni alelu nepfesahne u jednoho kmene 300 jedinci za rok.

Jaké jsou ogekavané nezadouci u€inky u zvitat? Jaka je navrhovanad mira zavaznosti? Jak bude se zvifaty
naloZeno po skonceni pokusu?

Mysi s Apc-deficientni alelou spontanné vyviji mnohacetné nadory v tenkém stfeve i tlustém streve. DalSim
fenotypem je anémie a malé procento zvifat vyvine také nador mlééné zlazy. Mysi kmeny se udrzuji

v heterozygotnim stavu a k¥izi se pfedev§im mladi mutantni samci s wild-type samicemi. Navrhovana mira
zavaznosti je stfedni. Mys$i jsou preventnivné utraceny pred 25. tydnem Zivota, nebo v pfipadé pozorovani
zhor$eného zdravotniho stavu (predevsim apatie, okultni krvéceni a bolestivost).

Uplatiiovani 3R (replacement, reduction, refinement)

Nahrazeni pouZivani zvitat: Uved’te, pro¢ je nutné pouZit zvifata a pro¢ nemohou byt vyuzity alternativy bez
pouziti zvirat.

Poznatky ziskané v ramci experimentu in vitro ¢i in silico z lidskych nadorovych databazi musi byt ovéfeny
v komplexnim prostiedi tkané a Zivého organismu, kdy na vyvoj nddoru mé vliv i imunitni systém jedince.
Tyto pokusy nelze nahradit.

Omezeni pouzivani zvifat: Vysvétlete, jak lze zajistit pouZiti co nejmensiho poCtu zvifat.

Mysi jsou chovany v minimalnim po¢tu nezbytném pro udrzeni prosperujici mysi kolonie. Zvitata, ktera nejsou
nezbytna pro dalsi chov, budou vyuzita pro odbér nadorovych tkani i pro experimenty v ramci jinych
schvalenych projektti pokust.

Setrné zachazeni se zvifaty: Vysvétlete volbu druhu zvitat a pro¢ se v pfipadé tohoto zvifeciho modelu jedna o
nejSetrnéjsi pouziti z hlediska védeckych cili.
Vysvétlete obecna opatieni, ktera budou prijata za i¢elem sniZeni Gjmy zpiisobené zvifatim na minimum.

Mys je vyhodny modelovy organismus z toho diivodu, Ze se jedna o nejcastéji pouzivany savéi model, ktery je
z genetického i fyziologického hlediska blizky ¢lovéku a tudiz poznatky ziskané studiem mysi jsou potencialné
aplikovatelné i v lidské medicing. My$i maji navic pomérné kratky generacni cyklus a velké mnozstvi mlad’at
v chovu, coz napomaha pienosu sledovanych mutaci. Zvitata jsou chovéna v akreditovaném zafizeni, které
zajist'uje veskerou nezbytnou pééi a monitoring zvifat.




