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Ukel projektu pokusti - oznacte jej kiizkem (x) do prazdného policka

x | zékladni vyzkum

x | translaéni nebo aplikovany vyzkum

vyvoj, vyroba nebo zkouseni kvality, i¢innosti a nezdvadnosti 1é¢iv, potravin, krmiv a jinych latek nebo vyrobkii

ochrana pfirodniho prostiedi v zdjmu zdravi a dobrych Zivotnich podminek lidi nebo zvifat

zachovani druhti

vy$§i vzdélavani nebo odborné ptiprava

trestni fizeni a jiné soudni fizeni

Cile projektu pokusi (napf. feSené védecké neznamé nebo védecke ¢i klinické potieby)

Nasim hlavnim cilem je nalézt nové biomarkery spojené se zménami v imunitni odpovédi a zménou mikrobioty na kiizi a ve
stievé, které by pomohly piedpovédét pritbéh onemocnéni u pacientii s atopickou dermatitidou (AD) a potravinovou
alergii (PA) a pomoci vyvinout nové pristupy v prevenci a lécbé téchto onemocnéni. Gnotobiologické mysi modely AD a
PA vyuzijeme k podrobnéjsi analyze funkce stfevniho a kozniho mikrobiomu od vybranych pacientii s AD a potravinovymi
alergiemi.

Pravdépodobné potenciélni pfinosy projektu pokusi (jak by mohlo byt dosazeno pokroku ve vasem v€dnim oboru
nebo jaky ptinos by z néj ¢lovek ¢i zvifata mohli mit)

.....

znalosti v oboru imunologie a alergologie a tim umozni i pFenos vysledkii do klinické mediciny. Tento projekt navic
poskytne neocenitelné znalosti o interakci imunitniho systému s mikroorganismy a jejich dopadu na vyvoj alergické
imunitni odpovédi.

Druhy a p¥iblizné poéty zvifat, jejichZ pouziti se pfedpokldda

V experimentech budou pouzity gnotobiotické a konvencni mysi kmene BALB/c. Bude pouzito maximalné 700 pokusnych
mysi v obdobi 2020-2023. Gnotobiotické mysi jsou vhodnymi experimentdlnimi modely pro sledovani interakci mezi
hostitelem a mikroorganismy a mikroorganismy navzdjem a jsou proto vhodnymi zvitaty pro studium lidskych
onemocnéni. Pocet mysi je na tirovni minimalniho poctu, ktery zarucuje statisticky vyhodnotitelné vysledky mezi
skupinami.

Jaké jsou oéekdvané neZadouci uinky u zvifat? Jaka je navrhovand mira zdvaznosti? Jak bude se zvifaty nalozeno po
skonceni pokusu?

Zvifata pociti mirnou bolest p¥i intragastrickém podani alergenu nebo choleratoxinu a p¥i aplikaci lepici pasky (3M) na
kizi mysi V zdvérecné fizi pokusu budou mit mysi prijjem a projevy atopické dermatitidy na kizi. Navrhovand mira
zdvaznosti je stiedni. Eutandzie (preddvkovani anestetikem, oxid uhlicity, cervikalni dislokace), kafilerni box a odvoz
asanacni spolecnosti.

Uplatiiovani 3R (replacement, reduction, refinement)

Nahrazeni pouZivani zvifat: Uved'te, prog je nutné pouZit zvifata a pro¢ nemohou byt vyuzity alternativy bez pouziti
zvifat.

Alternativni metody nam jednak neumoziiuji sledovat interakci kompletniho mikrobiomu (sloZeného zejména z bakterii,
které neni mozné kultivovat in vitro) a ani piisobeni mikrobii na fungovani komplexnich imunologickych déjii, a proto
nemohou nahradit navrhované pokusy. Pokusy jsou nezbytné z hlediska zdkladniho vyzkumu a obdobné vysledky neni
mozné ziskat alternativni metodou, coz jsme ovéFili v databdzi validovanych alternativnich metod (European Centre for
Validation of Alternative Methods). Diléi a predbéiné experimenty testujici jednodussi mechanismy a déje (napr. interakci
specifickych mikrobidlnich komponent se specifickymi buiikami) jsme nahradili experimenty in vitro.

Omezeni pouzivéani zvitat: Vysvétlete, jak lze zajistit pouZiti co nejmensiho poctu zvitat.

Experimentim predchazelo diikladné studium jiz publikovanych védeckych vysledki, aby se predelo zbytecnému
opakovdni experimentii a nadmérné spotiebé zvifat. Priibézné studium literatury béhem FeSeni projektu nam dale umozni
reagovat na nové poznatky a nase predeslé zkusenosti s pouzitymi modely ndm zajisti, Ze zvitata budou pouzivana v
minimdlnich poctech, které umozni statistické vyhodnoceni rozdilit mezi skupinami. PFipadné sdileni vzorkii ziskanych v
experimentech a pouziti modernich citlivych metod (nap¥. metagenomika, metabolomika, mnohobarevnd pritokovi
cytometrie) ndm umozni efektivnéjsi vyuZiti zvifat a tim sniZit jejich spotiebu.

Setrné zachézeni se zvitaty: Vysvétlete volbu druhu zvifat, a pro¢ se v pfipadé tohoto zvifeciho modelu jedna o
nejietrn&jsi pouziti z hlediska védeckych ciléi. Vysvétlete obecna opatfeni, ktera budou pfijata za i€elem sniZeni Gjmy
zplsobené zvifatim na minimum.

Veskerd manipulace se zvitaty bude co nejohledupInéjsi a co nejméné naruujici prirozené potieby zvifat a bude
provadeéna zkuSenymi experimentdtory.




