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NETECHNICKE SHRNUTI PROJEKTU POKUSU

Nazev projektu pokusi 4L
Testovani bezpe€nosti, antimikrobialnich a technickych parametra nanovlakenného materialu PCL
s inkorporovanou antimikrobidlni litkou v topickém pouZiti na zvifecim modelu — pilotni projekt

Doba trvani projektu pokusa  5/2018 - 12/2019

Klicova slova - maximdlné 5 | popalend rana, nanovlakno, ATB, rezistence, baktérie

Ugel projektu pokusii - oznacte jej kiiizkem (x) do prdazdného policka
~ zakladni vyzkum
~translaéni nebo aplikovany vyzkum
vyvoj, vyroba nebo zkouseni kvality, G¢innosti a nezavadnosti 1é¢iv, potravin, krmiv a jinych latek nebo
~ vyrobki
~ochrana pfirodniho prostredi v zajmu zdravi a dobrych zZivotnich podminek lidi nebo zviiat
~ zachovani druhti
' ~ vyS8i vzdélavani nebo odborné piiprava
trestni fizeni a jiné soudni rizeni

Cile projektu pokusu (napf. feSené védecké neznamé nebo védecké ¢i klinické potieby) :
Cilem studie bude testovat bezpe¢nost, antimikrobidlni a technické parametry syntetického nanovlakenného
materidlu funkcionalizovaného o antibakterialni latku v topickém pouziti na zvifecim modelu.

o

zlistava infekce a sepse hlavni piic¢inou umrti pacientd na popaleninové trauma. (Coban et al. 2012, Fitzwater et
al.2003) Pacient se zavaznym popalenim je vysoce rizikovy pro vznik infekénich komplikaci z davodu ztraty
koZniho krytu, ¢etnych invazivnim vstuplim a imunosuprese navozené trazem. Zakladnim kli¢em k feseni
popaleninového drazu je co nejrychlej$i uzavér ztraceného koZniho krytu, a to bud chirurgicky
(autotransplantace) nebo spontanné vytvofenim vhodného prostiedi pro regeneraci ztracené kuze. Nanovlakna
Jjsou svou strukturou podobné intersticidlni matrix, a proto jsou vhodnym krytem k 1é¢b& popaleninové rany.
Kombinace inkorporované antimikrobidlni latky do nanovlakenného materidlu PCL by umoznila lokalni
eradikaci bakterii a zaroveii akceleraci procesu hojeni popaleninové (ptipadné jiné) rany.

V experimentalnich pracich bylo dokazano, ze pouzivané antibakterialni latky maji vysokou antibakterialni
aktivitu proti Sirokému spektru Gr+ a Gr- bakteridlnich kmenl v&etné multirezistentnich bakterii. Pfedb&zné
vysledky ukazuji jeho nizkou toxicitu a minimdalni vznik rezistence. Pouzivané ATB jsou latky, které jsou
dobfe rozpustné ve vodé a jsou netoxické pii peroralnim podani.

Pouzity schvaleny zdravotnicky prostiedek je netkana nanovlakenna textilie vyrobend z komeréné doddvaného
polymerniho granulatu a je urcen jako kryt Cistych akutnich i chronickych koznich defekti. Vyhody pouziti:
snadna aplikace zdravotnického prostiedku, vynikajici splyvavost materidlu umoziujici dokonalé pfilnuti k
rang, dobra snasenlivost pacienty. Chemické slozeni nanovlakenné textilie je voleno tak, 7e z lékaiského
hlediska nemfize mit vliv na zdravi pacienta kromé urychleni hojeni kozZnich ran. Nanovlidkenny material
neobsahuje jako svou integralni soucast latku nebo derivat z lidské krve a neni vyroben s pouzitim tkani
zvifeciho pavodu.

Pravdépodobné potenciilni piinosy projektu pokusi (jak by mohlo byt dosazeno pokroku ve vasem védnim

oboru nebo jaky pfinos by z ngj ¢loveék &i zvirata mohli mit)

Pro klinickou praxi si od vytvofeni kombinace nanovlakenného nosice funkcionalizovaného o ATB predev$im

slibujeme:

1. SniZeni antibiotické zateéze pacienta lokalni antimikrobialni [é€bou s minimalnim rizikem
vzniku rezistence.

2. Lokalni léCbu panrezistentnich kmeni, u kterych nejsou dostupnd antibiotika nebo u kterych je ATB terapie
nebezpeéna z hlediska systémové toxicity.

3. Podpora procesu hojeni diky unikatni struktufe nosi¢e z nanovlaken.

4. Rizené uvolitovani antibakterialni latky piimo do rany v zavislosti na frekvenci pievazi.

5. Moznost prevence infekce transplantovanych ploch pii topickém podéni antimikrobidlni latky a nanovlikna
jako sekundarniho krytu autotransplantatu.

6. ZlepSeni mortality a morbidity u zavaznych popaleninovych traumat ohroZenych zdvaznymi




septickymi komplikacemi.

Druhy a piiblizné poéty zvifat, jejichz pouziti se pfedpoklada
Pro pilotni studie planujeme béhem doby projektu (5/2018-12/2019) pouzit celkem 110 laboratornich mysi SPF
(26 zvitat pro L. fazi pokusu — zavedeni metodiky, 78 zvifat pro II. fazi pokusu - vlastni pilotni pokus a 6
rezervnich zvifat). K pokustim budou pouZity 8-12 tydenni zvifata o hmotnosti 16-25g. Pro studii bude pouZit
standardni zvifeci model — laboratorni mys. Vybér kmene a stafi zvifat se bude odvijet na zaklad¢ literarnich
adaju. 7
Jaké jsou ocekavané nezadouci G&inky u zvifat? Jaka je navrhovana mira zavaZnosti? Jak bude se zviraty
“nalozeno po skonceni pokusu?
Experlment je klasifikovan jako stiedné zavazny, protoze béhem experimentu je mozné zpusobit stiedné
zavazné zhorSeni celkového zdravotniho stavu zvifat vzhledem vytvofeni infekéni rany a délce trvani
experimentu.

Uplatiiovani 3R (replacement, reduction, refinement)

Nahrazeni pouzivani zvitat: Uved'te, pro¢ je nutné pouzit zvifata a pro¢ nemohou byt vyuZity alternativy bez

‘ poumtl zvirat.

Pro tento typ pokusu nelze pouzit alternativni metody ani modelovani, protoZe se jedna o studium komplexni
odpovédi celého organizmu.

Omezeni pouzivani zvitat: Vysvétlete, jak lze zajistit pouziti co nejmemlho poctu zvirat.

Uvedeny podet pouzitych zvifat je stanoven jako minimalni s ohledem na typ studie, zpiisob statistického
‘vyhodnoceni a ziskani relevantnich vysledkii.

Setrné zachazeni se zvifaty: Vywetlete volbu druhu zvifat a proc se v prlpade tohoto zviteciho modelu jedna o
nejsetrnéjsi pouziti z hlediska védeckych cili.

Vysvétlete obecna opatfeni, ktera budou pfijata za uc¢elem sniZeni ajmy zpisobené zvifatim na minimum.

Jako modelovy organismus bude v experimentu pouzita laboratorni mys. Zvitata budou umisténa
v uzivatelském zafizeni pro pokusna zvifata s platnym povolenim v podminkach odpovidajicich vyhlaSce MZE
& 419/2012 Sb. v platném znéni. Minimalizace stresu je podminkou zdarného prib&hu pokusu. Manipulaci
s pokusnymi zvifaty bude provadét zadkoleny personal, zdkroky budou provadény v celkové anestézii. Zvitata
budou sledovana veterinarnim lékafem. Veskeré akony jsou provadény obdobné, jak je to v bézné mediciné.
Se zvitaty bude po celou dobu nakladano v souladu se zdkonem, a to dle zdkona &. 246/1992 Sb. na ochranu
zvifat proti tyrani v platném znéni, osobami odborné zpiisobilymi k témto tkoniim. Zvifata budou napdjena a
krmena ad libitum peletovanou stravou. Se zvifaty bude zachdzeno v ramci standardnich a schvalenych
postupli prace se zvifaty, které vyluéuji nechuménni zachazeni a minimalizuji moZny stres a utrpeni zvifat na

T

ne}mzs: moznou urover.




