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NETECHNICKE SHRNUTI PROJEKTU POKUSU upravené podle PR 2020/569

Niazev projektu pokusi
Pilotni studie hodnoceni bmdegradace mlkronomée po intraartikuldrnim podam u krilika

Doba trvani projektu pokusi - v mésicich | 1 mésic
Kli¢ova slova - maximdiné pét 1) . biodegradace mikro¢éstic, intraartikularni aplikace
Ucel projektu pokusi - zaskrméte policko, mozno i vice mozZnosti
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O kontrola kvality (Vcetne zkougeni bezpeénosti a u€innosti Sarze)
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O  abézna vyroba zkous$eni toxicity a jiné zkousky bezpecnostl véetnd farmakologle
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zachovani druhti

o f

vy38i vzdelavani
odbornd prlprava za Gelem ziskani, udrzeni nebo zlepSeni odbomych znalosti
trestni fizeni a jiné soudni fizeni

udrZovani populaci ustalenych geneticky upravenych zvifat, ktera nebylé pouZita v jinych pokusech

Cile projektu pokusii - napr. Feseni nékterych védeckych neznamych nebo védeckych ¢i klinickych potfeb
Cilem studie je vyhodnotit rychlost biodegradace vyvijeného mikronosice po aplikaci do kolenniho kloubu krélika a
vyhodnoceni dvou zpiisobli odbéru synovialni tekutiny.

Testovanou latkou je nové vyvijeny mikronosi¢ pro postupné uvoliiovani Ié¢ivych latek. Testovana latka je na bazi
biopolymeru PLGA (polylactic-co-glycolic acid), jednoduse degradovatelny na oxid uhli¢ity a vodu a nezpiisobuje
Zadné celkové ani lokalni vedlejsi uginky po aplikaci, viz literatura.

Yihan Xu a kol. Polymer degradation and drug delivery in PLGA-based drug—polymer applications: A review of experiments and
theories. JOURNAL OF BIOMEDICAL MATERIALS RESEARCH B: APPLIED BIOMATERIALS. Aug 2017 Vol 105b, Issue 6

Feng Qi a kol. Recent research and development of PLGA/PLA microspheres/nanoparticles: A review in scientific and industrial
aspects. FRONTIERS OF CHEMICAL SCIENCE AND ENGINEERING. June 2018

Pravdépodobné potencidlni pfinosy projektu pokusii - jak by mohlo byt dosazeno védeckého pokroku
nebo jaky p¥inos by z néj clovek, zvirata ci Zivotni prostiedi mohli mit; v pFislusnych p¥ipadech rozlisujte
mezi kratkodobymi (v dobé trvani projektu) a diouhodobymi prinosy (mohou se projevit az po skonceni
projektu)

Dany mikronosi& by pak mél slouzit pro pozvo]ne uvoliovéni 168iv v misté apllkace (kloub) pr1 lokalni 1é&b& nebo
potladeni ptiznaki osteoartritidy. Aplikaci 1é¢iva navazaného na mikronosi¢ dojde k prodlouZeni uvoliiovani u¢inné
latky 1é¢iva a tim ke sniZeni frekvence aplikace a davky.

Postupy, které budou na zvifatech zpravidla pouZivany (napfi. injekéni aplikace, chirurgické zékroky) -
uvedte pocet téchto postupit a dobu jejich trvdini

Zvitata v mimé anestézii budou jednorazové aplikovana litkou o objemu 0,5 — 1,0 ml/zvife do intraartikularniho
prostoru obou kolen. Po uplynuti 6 hodin od aplikace bude 3 zvifatim v mirné anestézii odebran vzorek synovialni
tekutiny z levého kolene punkci. Nasledné bude zvife usmrceno intravendézni aplikaci T61 a po otevieni pravého
kolenniho kloubu bude provedena lavaz testované latky. Po uplynuti 24 hodin od aplikace bude stejny postup proveden
1 se zbylymi tfemi zvifaty.

Behem aklimatizace budou zvifata klinicky sledovéna jednou denné, v dobé& po aplikaci pak nékolikrat. VaZeni télesné
hmotnosti bude provedeno pfed aklimatizaci a pied aplikaci.

Piedpokladané dopady / nepFiznivé ucinky na zvifata (napf. bolest, ztrata hmotnosti, ne¢innost / snizena
hybnost, stres, neobvyklé chovéni) a doba trvani téchto uéinki

Vzhledem k pouZiti anestezie pfi aplikaci a odbéru synovialni tekutiny je piedpokladand zatéz zvifat mirna. Doba mezi
aplikaci a ukonéenim experimentu nepiesahne 24 hodin.




Druhy a priblizné potty zviFat, jejichZ pouZiti se pfedpoklada, a predpokladana ziavaZnost pokusu

Druh zvitat %) Odhac}o— Odhadovany pocet zvifat podle zavaZnosti
vany Nenabude T ;
- vyberte ze seznamu : Mirna Stedni Zavazina
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Kralik domaci (Oryctolagus cuniculus) 6 6

Zvolte polozku.

Zvolte polozku.

Zvolte polozku.

Zvolte polozku.

Nakladdni se zviFaty, kterd nebudou na konu pokusu usmrcena
Odhadovany pocet zvifat k opétovnému pouZziti

Odhadovany pocet zvifat, ktera budou navracena do prlrodmho stanovité ¢i systému chovu
Odhadovany pocet zvifat k umisténi do zajmového chovu

Divody pro vySe uvedené nakladéni se zvifaty - uvedte

Uplatiiovani 3R

Nahrazeni pouzivani zvifat - uvedte, jaké alternativy bez pouzm ZviFat jsou v této oblasti dostupne a proc
nemohou byt pouZity pro ucely tohoto projektu

Pro vyhodnocem rychlosti b:odegradace mikronosite a vyhodnocem zvoleného postupu odbéru synowélm tekutmy Je
nezbytné pouziti laboratornich zvifat. Alternativni metoda, kterd by nahradila pouZiti pokusnych zvifat, neexistuje.
Omezeni pouzivani zvitat - vysvétlete, jaky pocet zvi¥at byl pro tento projekt stanoven. Popiste kroky, které
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 iicelem minimalizace poctu pouzivanych
zviFat a které odpovidaji védeckym cilum (mezi tyto postupy mohou patfit nap¥. pilotni studie, pocitacové
modelovani, sdileni tkani a opakované pouziti).

Studie jsou provadény na dostateném poétu zvifat tak, aby ziskané vysledky poskytly validni informace o rychlosti
biodegradace.

Setrné zachazeni se zvitaty - uvedte p¥iklady konkrémich opatient (napy. zvy§ené pozorovani, pooperacm
péce, tlumeni bolesti, vycvik zvifat) pFijatych v souvislosti s postupy k minimalizaci dopadii na dobré Zivotni
podminky zvirat; popiste mechanismy k prijimdni vznikajicich zmiriiujicich postupii v dobé trvani projektu
Se zvifaty bude zachdzeno v ramci standardnich a schvélenych postupt prace se zvitaty, které vyluéuji nehumanni
zachédzeni a minimalizuji moZny stres a utrpeni zvitat na nejniz$i moznou Groveil. Vedkeré ukony (aplikace, odbér krve
apod.) jsou provadény obdobné, jak je tomu b&zné v huménni a veterinami praxi.

Poutzité druhy zviFat - vysvétlete vybeér druhii a souvisejicich Zivotnich stadii
Krilik domaci je pro dostatenou velikost kolenniho kloubu vhodnym modelem pro vyhodnocem lychlostl
biodegradace po intraartikuldmim podani. Pro dany typ testovani neexistuje alternativni metoda.

1y Vieetné védeckych pojmi, které se mohou skladat z vice nez péti jednotlivych slov, a s vyjimkou druhii zvitat a Gi¢eld
uvedenych jinde v dokumentu

%) Druhy zvitat v souladu s kategoriemi statistického vykazovani v ptiloze 111 provadéciho rozhodnuti Komise 2020/569 s
doplitkovou moZnosti ,,nespecifikovaného savee” pro zachovani anonymity ve vyjimeénych pfipadech



