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Název grantu:

Metabo|ic|cý syndrom: komplexní přístup ke studiu jednotlivých komponent s projekcí do
k|inické praxe.

Cíle pokusu:

sledovríní mechanismů úěinků stabi|ních analogů neuropeptidů (např. neuropeptidu FF a
neuropeptidu Y) na příjem potravy a chování u štíhlých a obézrrích myší, sledovriní mechanismu
účinku a metaboliclcých parametrů po akutním nebo subchronickém periferním podávríní látek.

Předookládaná újma a přínos. metodické postupv pníce na zvířatech:

Budou použity myši - samci kmene C57BL (štíhlí a pro model dietou indukované obezity -
DIo)' ktere jsou pro DIo model vhďné _ jsou náchylné k t|oustnutí. Asi 200 myší ročně (l00 na
DIo model' 100 na pokusy krátkodobeho příjmu potravy a chovrání): jednotlivé látky je nutrro
testovat nejméně ve 3 koncentracích a pro statistické zpracování výsledků nutno mít aspoň 6
z-víÍat na skupinu, vždy musí byt zařazena i kontro|ní skupina. Dalším modelem metabo|ického
syndromu budou dbidb myši' u kterých budou testovifury pouze vybrané arralogy s nejvyšším
anorexigenním účinkem (asi 50 myší ročně).

Myši budou navyknuty na manipulaci obsluhou. U knítkodobých testů budou myším ve 2-3
měsících věku podány zkoumané látky a poté budou sledovríLny jednotlivé parametry jako
množství přijaté potravy, sedace, analgese, úzkos! neunílní aktivita pomocí imunohistochemie
apod.
U modelu DIo myší budou po 12 týdnech na vysokotučné dietě (začátek diety v 8 ddnech stríří)'
u db/db myší ve věku 3 měsíce, myším pďrárry zkoumané látky a poté budou sledoviíny
jednotlivé parametry jako množství pňjaté potravy, hmoÍrosti myší, glukosa" rekíální tep|ota
apod. Na konci pokus budou zvífuta usmrcena předávkováním anestetiky, bude jim odebnína
kev a vzorky orgrínů, ve kterých budou stanoveny biochemické parametry a na fuzech mozku
bude provráděna imunohistochem ie.

Experimentiílní zvířata budou smrcena předávkováním narkotika.

Průkaz dodržení' nahrazení a omezení pouŽití pokusných zvířat a šetrného zachrázení s nimi:
o Vzhledem k charakteru pokusu nelze pokusná zvířata nahradit altemativními metodami
. Počty pokusných zvířat jsou vá|edem k počtu pokusných skupin minimální vzhledem k

potřebám statistického zpracovríní a validitě ýsledků
. Budou dodržovány veškeré ásady humánního zachěueni se zvířaty v souladu s platnou

legislativou. Bude minimalizovrín stres a diskomfort zvířat během studie.


