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NETECHNICKE SHRNUTI PROJEKTU POKUSU G /20 /¢

Nazev projektu pokusii

Extracelularni vacky u Huntingtonovy nemoci

Doba trvéni projektu pokusii 5 let

Kli¢ova slova - maximadlné 5 extracelularni vagky, exosomy, Huntingtonova choroba, zvifeci model

U&el projektu pokusii - oznacte jej kiizkem (x) do prdzdného policka

X | zékladni vyzkum

X | translaéni nebo aplikovany vyzkum

vyvoj, vyroba nebo zkouSeni kvality, i¢innosti a nezavadnosti 1é¢iv, potravin, krmiv a jinych latek nebo vyrobki

ochrana prirodniho prosttedi v zdijmu zdravi a dobrych Zivotnich podminek lidi nebo zvifat

zachovani druhfi

vy3si vzdélavani nebo odborné pfiprava

trestni fizeni a jiné soudni fizeni

Cile projektu pokusi (napf. fe§ené vedecké neznamé nebo védeckeé ¢i klinické potieby)

Hlavnim cilem studie je analyza sloZeni extracelularnich vagkl sekretovanych do t€lnich tekutin (mozkomisni mok, krev,
semeno) miniaturniho prase&iho modelu Huntingtonovy nemoci za ti&elem ziskani novych poznatkil o patogenezi a mozné
terapii Huntingtonovy choroby.

Pravd&podobné potencidlni pFinosy projektu pokusi (jak by mohlo byt dosaZzeno pokroku ve vaSem vé&dnim oboru
nebo jaky piinos by z n&j lovék ¢&i zvifata mohli mit)

Ocekavanym piinosem je blizsi | pochopem patofyziologickych procesii doprovazejicich tuto zatim nelé€itelnou chorobu.
Zaroveii oekdvame nalezeni kadidatnich proteinovych biomarkeri vyuZitelnych ke sledovéani progrese nemoci a i¢innosti
experimentalnich terapii Huntingtonovy nemoci.

Druhy a p¥iblizné poéty zviFat, jejichZ pouZiti se pfedpoklada

Miniaturni prase bylo zvoleno jako modelovy orgamsmus z diivodil fyziologickych a anatomickych parametru t&la a CNS
podobnych ¢lovéku. Z diivodu mozného rozdilu mezi zvifaty budou k experimentiim vyuZita transgenni (nesouci
mutovany gen pro huntingtin) i kontrolni (netransgenni zvifata divokého typu) miniaturni prasata dospé&lého véku obou
pohlavi v maximalnim celkovém po&tu 20 jedincil.

Jaké jsou otekavané neZadouci uinky u zvifat? Jaka je navrhovand mira zavaznosti? Jak bude se zvifaty naloZeno po
skonéeni pokusu?

Nezadouci i¢inky mohou pokryvat rizika spojena s opakovanym odb&rem krve a mozkomi$niho moku. Mira zdvaZnosti
pokusu je ,.stfedni”, protoZe zvifatlim bude v kratkodobé celkové anestezii odebiran mozkomi$ni mok. Po celou dobu
studie bude sledovan zdravotni stav a chovani zvifat. Po skonleni pokusu budou zvifata zafazena zpét do chovu, pfipadné
ze zdravotnich diivodil usmrcena v hluboké anestezii.

Uplatiiovani 3R (replacement, reduction, refinement)

Nahrazeni pouzivani zvifat: Uved'te, pro¢ je nutné pouZit zvifata a pro¢ nemohou byt vyuZzity alternativy bez pouZiti
zvifat.

Buné&&né modely nemohou poskytnout relevantni informace pro sledovani sloZeni extracelulamich vackd v télnich
tekutinach. U €lovéka je odbér mozkomisniho moku nerealny.

Omezeni pouzivani zvitat: Vysvétlete, jak lze zajistit pouziti co nejmensiho poctu zvifat.

Uvedeny poéet zvitat je nezbytny pro moZné individualni odchylky. Experimenty a tudiZ i odbéry biologického materidlu
budou vykonavany v minimalni moZné mife pro uspokojeni statistickych potfeb experimentu a pfedevsim z divodu
nejmensiho moZného ovlivnéni klinického obrazu experimentalnimi postupy.

Setrné zachazeni se zvitaty: Vysvétlete volbu druhu zvifat a pro¢ se v pfipadé tohoto zvifeciho modelu jedné o nejSetrn&;si
pouZiti z hlediska védeckych cild.
Vysvétlete obecné opatfeni, ktera budou piijata za u¢elem sniZeni ijmy zplisobené zvifatim na minimum.

Planované odbéry t&lnich tekutin neni moZné provadét na hlodavcich diky malym t&lnim rozmé&rim (odbé&r by byl
jednorazovy a muselo by dojit k usmrceni zvifete, zaroveii by mnohonasobné stoupla potfeba pokusnych zvirat).

Velky zvifeci model umoZiiuje odbér t&lnich tekutin b&hem svého Zivota. Transgenni miniprasata viech generaci a
vékovych kategorii jsou momentalng bez klinickych projevii nemoci, bez problém piijimaji krmivo a pfibiraji na t€lesné
hmotnosti. Viechna zvifata jsou drZena na hluboké podestylce. Manipulace se zvifaty bude minimalizovana pro omezeni
jejich stresu. Odbér mozkomiiniho moku bude probihat béhem kratkodobého uspéni zvifete.




