NETECHNICKE SHRNUTI PROJEKTU POKUSU 98/2018

Nizev projektu pokust

Interakce ISLET1 a NEUROD1 ve vyvoji a v patofyziologii endokrinni tkédné pankreatu

Doba trvani projektu pokusi 3

Klitové slova - maximdiné 5 Embryonélni vyvoj, transkrip&ni faktory, ISLET1, NEUROD1

Utel projektu pokusi - oznacte jej kiizkem (x) do prdzdného policka

x | zdkladni vyzkum

transla¢ni nebo aplikovany vyzkum

vyvoj, vyroba nebo zkoudeni kvality, u¢innosti a nezdvadnosti 1é&iv, potravin, krmiv a jinych latek nebo vyrobka

ochrana pirodniho prostfedi v zjmu zdravi a dobrych Zivotnich podminek lidi nebo zvifat

zachovani druhti

vy§8i vzdé€lavani nebo odborna piiprava

trestni fizeni a jiné soudni fizeni

Cile projektu pokusi (napk. feSené v&decké neznamé nebo v&decké &i klinické potieby)

Cilem projektu je definovat funkéni roli transkrip&nich faktori ISLET1 aNEUROD] a to jak ve vyvoji tak i ve spravné
funkci endokrinni &asti pankreatu.

Pravdépodobné potencidlni pFinosy projektu pokusii (jak by mohlo byt dosaZeno pokroku ve vasem v&dnim oboru
nebo jaky p¥inos by z n&j &lovek &i zvifata mohli mit)

Tento projekt by mohl objasnit dileZitost a vzéjemnou spolupraci transkrip&nich faktort ISLET1 a NEURODI a to jak

v pritb&hu vyvoje endokrinni &ésti pankretatu, tak i v dosp&lém pankreatu. RovnéZ miize vést k identifikaci dalich gent,
které jsou schopny tyto transkrip&ni faktory nahradit a zajistit tak regeneraci nefunkénich beta bungk ¢&i indukovat dal3i
diferenciaci beta bungk z vhodnych prekurzort. Tento vyzkum miiZe vést k vyvoji novych légebnych metod umoZiiujicich
| regeneraci bungk Langerhansovych ostriivki a zajidténi jejich spravné funkce.

Druhy a pFibliZzné podty zviFat, jejichZ pouZiti se pfedpoklada

My3i nesouci podmingnou deleci genu Islet] pod promotorem genu Neurod] a podmin€nou deleci genu Neurod! pod
promotorem genu /slet!. Celkovy po€et mysi: 250.

Jaké jsou ofekavané nezidouci iginky u zvitat? Jaka je navrhovand mira zdvaZnosti? Jak bude se zvifaty naloZeno po
skonéeni pokusu?

Mys3i nesouci podmin&né delece genti Islet] a Neurodl jsou diabetické. Témto my3im bude v priib&hu jejich Zivota
zajistén dostatedny prisun vody. Po skon&eni experimenti my3i nenabydou védomi. Po skonceni experimentil budou mysi
usmrceny bud’ cervikalni dislokaci nebo CO,. Likvidace kadaverii bude provedena asana¢ni sluzbou, se kterou méa Ustav
molekularni genetiky AV CR v.v.i. smlouvu.

Uplatiiovani 3R (replacement, reduction, refinement)

Nahrazeni pouZivani zvitat: Uved'te, pro¢ je nutné pouZit zvifata a pro& nemohou byt vyuZity alternativy bez pouZiti
zvifat.

Jedna se o unikatni modely diabetes mellitus, kdy deleci transkrip&nich faktori ISLET1 a NEUROD]1 dochézi k poskozeni
uspofadani a spravné funkce hormon produkujicich bungk endokrinni &asti pankreatu.

Omezeni pouZivani zvifat: Vysvétlete, jak lze zajistit pouZiti co nejmensiho poctu zvifat.

Pankreatické tkai z embryi, my$ich mlad’at a dosp&lych mys3i bude vyuZita s maximélni efektivitou. Bude pouZita pro vice
experimenti, aby byl minimalizovam po€et pouZitych zvifat.

Setrné zachazeni se zvifaty: Vysvétlete volbu druhu zvitat a pro¢ se v piipadé tohoto zvifeciho modelu jedna o nejSetrné&;jsi
pouZiti z hlediska védeckych cili.
Vysvétlete obecné opatfeni, které budou pfijata za (€elem sniZeni Gjmy zptisobené zvifatlim na minimum.

Se zvifaty bude po celou dobu zachazeno Setrn& a v souladu se zékonem ¢.246/1992 Sb.na ochranu zvitat proti tyrani.
Mysi budou chovany ve vhodnych podminkéch za neomezencho pfistupu k potravé a vodg. Pouze v pfipadé GTT bude
mysim odebréno krmivo na dobu 6 hodin za i¢elem stanoveni hladiny glukosy nalagno. O mysi se budou starat
zaméstnanci akreditovaného zvitetniku Ustavu molekularni genetiky AV CR.






