NETECHNICKE SHRNUTI PROJEKTU POKUSU

Ndzev projektu pokusi
Prodlouzena farmakoklnetlcka a farmakodynarmcka studle subkutanne podanych ana]ogu inzulinu s dlouhodobym

”Doba trvém prOJektu pokusu Do konce roku 2019 _

Kli¢ové slova - maximdiné 35 Streptozotocmovy model diabetu - analog gy inzulinu s dlouhodobym U&inkem - s.c.
podani — farmakokinetické a farmakodynamicka studie na potkanech — screeningovy
test

Ugel projektu pokusii - oznacte jej kfizkem (x) do prdzdného policka
| zékladni vyzkum i
__transla¢ni nebo apllkovany vyzkum :
| vyvoj, vyroba nebo zkou3eni kvality, uémnosu a nezavadnostl lé¢iv, potravin, krmw a _;mych latek nebo vyrobku :
| ochrana prtrodniho prostiedi v z&jmu zdravi a dobrych ; Zlvotmch podmmek 11d1 nebo Zvifatlir,

| zachovani druht

vy&3i vzdelavani nebo odborna phprava e
trestni Fizeni a jiné soudnf Fizeni

Cile projektu pokusii (napt. feSené védecké ne ‘nebo védecké Ci klinické potieby) 0
Stanoveni farmakokinetickych parametri a G¢in estovanych analogil inzulinu po subkutdnnim podani. Vysledky
tohoto screeningového testu slouzi k vybéru kandidati pro dalsi vyvoj lé¢iva.

Pravdépodobné potencidlni pFinosy projektu pokusi (jak by mohlo byt dosaZeno pokroku ve vasem védnim oboru
nebo jaky pfinos by z néj &lovék ¢i zvifata mohli mit)
Vyvoj injekéniho piipravku s dlouhodobym ucinkem uréeného k bazélni inzulinové terapii diabetu.

Druhy a pFiblizné po&ty zviFat, jejichZ pouZiti se predpoklada

Potkani kmene Sprague Dawley

K testovani se pouZivaji samci laboratornich potkant kmene Sprague Dawley o hmotnosti 400 - 450 g, coz odpovida véku
13 - 15 tydni. Na testovani jedné latky bude pouzito 5 zvifat; pocet zvifat pouZitych do konce roku 2019 odhadujeme na
maximélné 900 potkand; bude otestovano maximalng 120 latek (analogi lidského inzulinu). Z testovani budou vyloucena
zvifata, kterd nedosahnou po injekci streptozotocinu potfebné hladiny glykémie (cca 30 - 35 % potkanii). _

Jaké jsou ofekdvané nezadouci G¢inky u zvitat? Jakd je navrhovand mira zavaznosti? Jak bude se zvifaty naloZeno po
skon¢eni pokusu‘?

Ocekavame VYVO] hyperglykemlckeho stavu podobného diabetu typu 1 charakterizovaného zvyéenym poc1tem Zizné
(polydipsie) a s nim spojenym zvySenym piijmem tekutin a zvySenym mocenim (polyurie).

Navrhovana klasifikace zdvaznosti: stfedni podle pilohy ¢. 9 k vyhlasce €. 419/2012 Sb., odst. (5) pism. a).

Po skonéeni pokusu budou zvifata huménné usmrcena inhalaci smési oxidu uhli¢itého a vzduchu (minimalng 85% CO,).

Uplatiovani 3R (replacement, reduction, refinement)

Nahrazeni pouzivani zvifat: Uved'te, pro¢ je nutné pouzit zvifata a pro¢ nemohou byt vyuzity alternativy bez pouzm

zvifat.

Farmakokinetickou a farmakodynamlckou studii nelze nahradnt_]mou metodou bez pouziti pokusnych zv1fat neni uvedena

v mezinarodnim seznamu alternativnich metod (zdroj: Recent list of alternatives, validated by EURL ECVAM).

Omezem pouzivani zvitat: Vysvétlete, jak lze zajistit pouZiti co nejmensiho po¢tu zvifat.

Bude pouén minimalni pocet zvifat ve skupme potiebny pro orientani stanoveni farmakokmetlckych parametru a

Gcinnosti testovanych latek (5 potkani)

Setrné zachazeni se zvitaty: Vysvétlete volbu druhu zvifat a proé se v pripadé tohoto zvifeciho modelu jednd o nejsetrnéjsi

pouZiti z hlediska védeckych cild.

Vysvetlete obecnd opatfeni, ktera budou pfijata za u¢elem snizeni Gjmy zpisobené zvifatlim na minimum.

Volba druhu zvifat, Setrné pouziti:

Laboratorni potkan kmene Sprague Dawley je dostupnym a b&zn& pouzivanym pokusnym zvifetem pro studie

farmakokinetiky a farmakodynamiky. Streptozotocin bude podén v subletalni davce a testované latky budou aplikovany

jednorazové v netoxickych davkach,

Opatfeni ke snizeni Gjmy:

1. DodrZzovani zakona ¢. 246/1992 Sb. a provadéciho predpisu (vhodna osetfovatelskd péce, zoohygienické podminky,
veterinarni péce).

2. Zvirata jsou denné kontrolovana a v pripadé& vyskytu pfiznaki onemocnéni nebo nadmérného stresu je konzultovéan
veterindrni lékafr.

3. VeSkeré manipulace s pokusnymi zvifaty provadi zkudeny a zadkoleny personal (§15 odst. 4 zakona na ochranu
zvitat proti tyrani) podle schvédleného projektu pokusii.




