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NETECHNICKE SHRNUTI PROJEKTU POKUSU
Ndzev projekiu pokusfi
Vﬁznam pouiti ext‘athatélnich progenitordl v 162b& syndromu simusoidalni obstritkce vyvolaného monokrotalinem _
| Doba trvéni projekiu pokusi Zahdjen{ experiment(l se pfedpoklada v okam¥iku nabyti privn{ moci rozhodnuti o
' schvéleni projektu pokusf, ukongeni nejpozddi k 31.12.2019
Kli#ova slova - maximdiné 5 Syndrom simisoidélni obstrukee, prase domaci, monokrotalin, kmenové buiiky,
| regenerace jater

Utel projektu pokusdl - oznacte jef kfizikem (x) do prazdného policka
| X . zékladni
| X | transladnf nebo a_phkovan\} vyzkum
__i V¥voj, vyroba nebo zkouseni kvality, ﬁémnostl a nezﬁvadnostl 1€¢iv, potravin, krmiv a jinych litek nebo vyrobkﬁ
ochrana pﬂmdnﬂm pmstl‘ed{ v zéjmu zdravia dobrjrch #ivotnich podminek lidi nebo zvifat
I zachovénidruhd

: trestnf fizeni a jiné soudnd Hizen{

| Cille projektn pokusid (nap?. fefené videcké neznimé nebo védecke &i klinicke potfeby) )
Cilem studie je posoudit vjznam podéni alogennich exh'ahepaté]nich progenitord pro zlepﬁen.{ prognézy postlieni jater
syndromem sinusoidélni obstrukce. Tento syndrom je v pFipad® huménni mediciny vyvolédvén podénim Oxalliplatiny,
ktera je v soutasné dobe zédkladnim chemoterapeutickym prostfedkem poutivanym v 16&bé napfiklad kolorektslntho
karcinomu. Dlouhodobé podévéni této latky pak v rdmci uvedeného syndromu sniZuje regeneradni kapacitu jaterntho
parenchymu, kterd je nezbytné pro provedeni rozsahlych jaternich resekei pfi viskytu metastdz uvedené malignity. Tento
syndrom 1ze vyvolat u experimentélnich zvifat podinim monokrotalinu.

Prav@épodobné potenciilni pFinosy projektu pokusi (jak by mohlo byt dosa¥eno pokroku ve vaem v&dnim oboru

| nebo jaky ptinos by z néj ElovEk & zvitata mohli mit)

[ Cilem pokusu je posoud1t, zda pouiﬂ:i exirahepaﬁlnich progemtorﬂ povede ke zlepﬁeni regeneraéni hapac1ty postlieného
jaterniho parenchymu po velké resekei. Cilem pokusu je, aby vysledky byly extrapolovatelné do huménn{ mediciny.

| Druhy a pFibliiné po¥ty zviFat, jejich? pouZiti se pledpoklédd

Pougijeme prasata doméci z ovifeného chovu (pFedticky straké) s ohledem na dlouhodobé zkudenosti s timto druhem a
Siroké pouZiti v zdkladnim vyzkumu, tzn. mo¥nost porovndni vysledkd s jinymi pracovi¥ti a jejich praktickou vyuZitelnost.
Fyziologie jaterntho parenchymu prasete je podobnd jako u &lov&ka, tak¥e je moZni translace vysledku do klinické praxe.
DostateZnd velikost umoiinje nekomplikovany piistup ke studovanym orgénidm. P¥edpokladany vk 3 - 4 mésice.
PouZijeme minimiln{ moZné mnoZstvi zvifat s ohledem na biologickou variabilitu a statistickou zpracovatelnost vysledkil,
Plinovany celkovy polet zvifat je maximalng 75, Vysoky pofet zvifat je zplisoben pfedpokladanou nezbytnosti vytazeni
zvifat z diivodu pfedpokladanych komplikaci (rané infekce, apod.), které se pti takto dlouhodobém experimentu p¥i
zachovin{ viech zésad aseptického operovéni jako v huménni medicing bohuZel vyskytuji. _

“Takéj jsou odekévané neXadouct tinky u zvitat? Jaks je navrhovans mira z&va¥nosti? Jak bude se zvifaty nalofeno po

| skon¥end pokusu?

[ Mira zAvaznosti pokusu je stfedni, Nejvétiim problémem ‘miie byt bolestivost, kterou budeme eliminovat adekvétnf
anestezii a analgezii b¥hem a po proveden{ opera&nich vykonil. Na konci experimentu budou zvi¥ata usmreena v celkové
anestézii, bude provedena pitva a odbér vzorkid a poté budou kadavery f4dné likvidovany v souladu s providéci
vyhldgkou.

Uplatiiovini 3R (replacement. reduction, refinement)

Nahrazeni pouivéini zvitat: Uved'te, prok je nutné pouZit zvifata a pro& nemohou byt vyuZity alternativy bez pouim

| zvifat.

Uveden)’( expenment nt nelze nahradit j mem " ni%sim taxonem.

Bude poufit nejniZ#{ moZny potet zvifat pro etablovani experimentu a jeho statistické zhodnocend.

| Veikeré bolestivé zékroky prob&hnou v celkové anestézii. Bude zajiSténa adekvétni analgezie zvifat.

| Omezeni poufivéni zvifat: Vysvétlete, jak ize > zajistit pouliti co nejmentiho podtu zviat.

Kvalitnim etablovanfm expenmentu & zvolenfm vhodného statistického vyhodnoceni vysledldi pti pokud moZno
homogennich experimentélnich skupinéch.

Setrné zachAzend se zvitaty: Vysvétiete volbu drabu zvifat, a pmé se v pl‘ipadé tohoto zvifectho modelu jedné o
nejletrngj§i pouZiti z hlediska v&deckych cilli. Vysvétlete cbecnd opatient, kters budou piijata za itelem sni¥en{ Gjmy
zplsobené zvifatim na minimum. R -
Pro v§¥e navrzeny vyzkum alternativii metody neexistuji. Experimenty plinované v tomto projektn jsou nAprosto.
nezbytné pro ziskéni poznatld o fyziologii jaterniho parenchymu u klinicky relevantniho modelu a pro pfipadny v¥voj
novch terapeutickych a preventivnich strategii. Plinované experimenty nelze nahradit experimenty na mengich zvifatech
(laboratorni potkan, my¥), protoZe u t¥chto zvitat se fyziologie jaterniho parenchymu vyrazn# 1i¥ od lidského a pfenos
poznatkil 2 modelu do klinické praxe by tak byl sporny. V soudasnosti neexistuje 2adny jiny model, ktery by umo¥nil
provést vizkum bez pouiti experimentélnich zvifat. O zvifata bude pefovéno v souladu s vekerymi zdkony Ceské

republiky.




