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Nézev projektu pokusiu

| 28denni studie lokalni tolerance a toxnclty po rektdlnim podam u krilika,

Doba trvani projektu pokusi - v mésicich 6 tydni

Klicova slova - maximdiné pét 1) Kralik, rektalni aplikace, lokalni tolerance, toxicita
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ochrana pf'irodm’ho prostiedi v zajmu zdravi a dobrych Zivotnich podminek lidi nebo zvirat
zachovani druht
vy$si vzdélavani

odborna ptiprava za ucelem ziskani, udrzeni nebo zlep$eni odbornych znalosti

trestni fizeni a jiné soudni fizeni

udriovz’mi populaci ustélen}'/ch geneticky upraven)'/ch zvifat které nebyla 'pouiita v jin)’zch pokuséch

Cilem studie j Je vyhodnotlt tox1c1tu a lokalni drazdivé uémky testované latky po rektalnim podani ve forme ¢ipku nebo
suspenze. Testovanou latkou je smés enzymii a proenzymt — chymotrypsinogenu, trypsinogenu, amylazy a lipazy. Tato
kompozice enzymil a proenzymi vykazovala proti-naddorové u€inky proti péti linifm zhoubnych nadorti u my#i, kterym
byly implantovany linie lidskych bun&énych nadori. Zarovei nebyly pozorovany Z4dné toxické ani lokalng drazdivé
ucinky.

Testovani bude probihat v rdmei preklinického hodnoceni pro potieby registrace novych 1é¢iv v souladu se smérnicemi
ICH (International Conference on Harmonisation) M3(R2) a S6(R1). Ziskané vysledky budou pouzity pro dokondeni
preklinické dokumentace a naslednou podporu klinického hodnoceni.

Pravdépodobné potencidlni piinosy projektu pokusi - jak by mohlo byt dosaZeno védeckého pokroku
nebo jaky prinos by z néj clovek, zvirata ¢i Zivotni prostiedi mohli mit; v prislusnych pripadech rozlisujte
mezi kratkodobymi (v dobé trvani projektu) a dlouhodobymi p¥inosy (mohou se projevit az po skonceni
projektu)

Ziskané vysledky budou pouznty pro dokongeni preklmlcke dokumentace a naslednou podporu klinického hodnoceni.

Postupy, které budou na zvifatech zpravidla pouZivany (napf. injekéni aplikace, chirurgické zékroky) -
uvedte pocet téchto postupii a dobu jejich trvani
Opakovana rektalni aplikace po dobu 28 dni.

Predpokladané dopady / nepFiznivé w€inky na zvifata (napt. bolest, ztrata hmotnosti, ne¢innost / snizena
hybnost, stres, neobvyklé chovani) a doba trvini téchto tc¢inki

Vzhledem k opakované rektalni aplikaci po dobu 28 dni mize dopt ke zhorseni kvality Zivotnich podminek u zvifat
v nejvy§si davkové skuping.

Druhy a piibliZné poéty zvirat, jejichz pouziti se piedpoklada, a predpoklidana zivaZnost pokusu

Druh zvifat ) Oii;?o- ; . I(l)a(}::l,t‘l;:liovany pocet zvitat podle zavaznosti
- vyvberte ze seznamu . R 3 Mirma Stiedni Zavaina
: L S T __pocet  védomi ;
Kralik doméci (Oryctolagus cuniculus) 30 20 10

Zvolte polozku.

Zvolte polozku.

Zvolte polozku.

Zvolte polozku.

Nakladani se zviraty, kterda nebudou na konc1 pokusu usmreena
Odhadovany pocet zvifat k opétovnému pouziti

Odhadovany pocet zvifat, kterd budou navracena do pfirodniho stanoviste ¢i systému chovu
Odhadovany pocet zvitat k umisténi do zajmového chovu

Dilvody pro vySe uvedené nakladani se zvifaty - uvedte
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_ 21skane vysledky poskytly validni informace.

Nahrazeni pouZivani zvitat - uvedte, jaké alternativy bez pousiti zvirat jsou v této oblasti dostupné a proc¢
nemohou byt pouZity pro ucely tohoto projektu

Alternativni metoda, kterd by nahradila vyhodnoceni toxicity a lokélni tolerance testované latky bez pouziti zvifete jako
testovaciho systému, neexistuje, viz pouZité zdroje. Design studie se fidi platnym doporu¢enim pro provadéni ne-
klinického testovani latek uréenych k 1é¢bé lidi.

PoufZité zdroje:

http://www.ich.org/products/guidelines/safety/article/safety-guidelines.html
http://www.ema.europa.ew/ema/index.jsp?curl=pages/regulation/general/general_content_000083.jsp&mid=WC0b01ac0580027548

Omezeni pouZivani zvitat - vysvétlete, jaky pocet zvifat byl pro tento projekt stanoven. Popiste kroky, kieré
byly podniknuty ke sniZeni poctu pouZivanych zvirat, a zdsady pouzité k vytvoreni studie; pFipadné popiste
postupy, které budou pouzivany po celou dobu trvani projektu za ticelem minimalizace poctu pouzivanych
zviFat a které odpovidaji védeckym ciliim (mezi tyto postupy mohou pat¥it nap¥. pilotni studie, pocitacové
modelovani, sdileni tkani a opakované pouZiti).

Studie bude provadéna na dostate¢ném podtu zvifat - 26 kralikQi albinotického typu (13 samcil + 13 samic), tak aby

Setrné zachdzeni se zviraty - uved'te przklady konkrétnich opatrem (nap¥. zvysené pozorovam poopemcm
péce, tlumenti bolesti, vycvik zvirat) prijatych v souvislosti s postupy k minimalizaci dopadi na dobré Zivotni
podminky zvifat; popiste mechanismy k prijimdani vznikajicich zmiritujicich postupi v dobé trvani projektu
Se zvifaty bude zachdzeno v ramci standardnich a schvalenych postupii prace se zvifaty, které vyluCuji nehumanni
zachazeni a minimalizuji moZny stres a utrpeni zvifat na nejniZ$i moZnou uroveii. VeSkeré ukony (aplikace, odb&ry
krve apod.) budou provadény obdobng, jak je tomu b&Zné v humanni a veterinarni praxi. Utrpeni zvifat se
nepfedpoklada. V ptipad® vyskytu zdvaznych klinickych pfiznakii nebo moribundniho stavu budou zvifata usmrcena
predavkovanim anestetiky osobou odborng zplisobilou a pfedana na pitvu a histopatologické vySetfeni.

Pouzité druhy zviFat - vysvétlete vybér druhii a souvisejicich Zivotnich stadii
Kralik je vhodné zvife - nehlodavec pro preklinické zkoudeni testovanych latek, zejména pro studie lokélni drazdivosti.

") Veetng védeckych pojmii, které se mohou sklédat z vice nez péti jednotlivych slov, a s vyjimkou druhd zvifat a G¢el
uvedenych jinde v dokumentu

%) Druhy zvifat v souladu s kategoriemi statistického vykazovéni v piiloze III provadéciho rozhodnuti Komise 2020/569 s
doplitkovou moZnosti ,,nespecifikovaného savce® pro zachovani anonymity ve vyjimeénych pfipadech



