NETECHNICKE SHRNUTI PROJEKTU POKUSU dle EK (od 2021)

Nazev projektu pokusu

Vliv nizkosacharidové diety na kontrolu diabetu 1. typu a rozvoj ostrlivkové autoimunity

Doba trvani projektu pokust v mésicich 44

Klicova slova diabetes 1. typu
nizkosacharidové diety NOD mysi

mikrobiom imunitni mechanismy

Ugely projektu pokust

Translacni a aplikovany vyzkum: Endokrinni/metabolické poruchy u lidi [PT31]
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Cile projektu pokusut

Cilem projektu jsou posoudit, zda nizkosacharidova dieta podavané détem s nové diagnostikovanym diabetem 1. typu mize: 1.
zlepSit kontrolu diabetu 1. typu 2. ovlivnit imunitni funkce, 3. mit vliv na sloZeni stfevniho mikrobiomu a metabolomu. Dale zda
experimentalni nizkosacharidové diety ovlivni prabéh diabetu na mysim NOD modelu T1D, v€etné zavislosti takového efektu na
pfitomnosti stfevni mikrobioty. V projektu budeme sledovat vliv nizkosacharidovych diet na imunitni mechanizmy a budeme
charakterizovat zmény v zastoupeni v subpopulacich imunitnich bunék a jejich cytokinovych profild. Budeme téz sledovat jejich
kapacitu, zabranit pfenosu diabetu na modelu adoptivniho ko-transferu diabetu do NOD-SCID mysi.

Potencialni pfrinosy projektu pokust

PFinosem vyzkumného projektu je vyvoj novych Ié€ebnych postupl ke zlepSeni kontroly diabetu 1. a vyvoj novych Ié€ebnych
postupu pro sekundarni i terciarni prevenci diabetu 1. typu.

Postupy, které budou na zviratech zpravidla pouzivany

Zvifata budou pouzita k sledovani efektu diet a mikrobioty na spontanni rozvoj diabetu, na sledovani rozvoje diabetu po pfenosu
subpopulaci imunitnich bunék (méfeni glykémie u pokusnych zvifat a usmrceni za Géelem izolace bunék z organt a odbéru dal$ich
vzork().

Predpokladané dopady / nepfiznivé ucinky na zvirata, a doba trvani téchto ucink

Zvifata pociti mirnou bolest zplisobenou injekéni aplikaci (i.p.), a odbéry krve (Spicka ocasu) pro méfeni glykémie. Eutanazie,
pfedani kadavert do kafilerniho boxu a jejich odvoz asana¢nim ustavem.

Druhy a priblizné podty zvirat, jejichz pouziti se predpoklada, a predpokladana zavaznost pokusu

Odhadovany pocet zvitat podle zavaznosti

Druh zvirat Nenabude
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Druhy a priblizné podty zvirat, ktera nebudou na konci pokusu usmrcena, a predpokladané nakladani s nimi

Odhadovany pocet zvirat

Druh zvirat Navraceni do chovu, do

Opétovné pouziti R Ep——— Do zajmového chovu
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Dlvody pro vySe uvedené nakladani se zvifaty

Po ukonc&eni experiment(i budou zvifata usmrcena cervikaini dislokaci, jelikoZ jejich dal§i vyzkumné vyuZiti neni mozné.

Uplatiovani 3R

Nahrazeni pouzivani zvirat

Alternativnimi metodami neni mozné zkoumat vliv nizko sacharidovych diet na zmény incidence diabetu, stfevniho mikrobiomu a
imunitni parametry. Proto alternativni metody nemohou nahradit navrhované pokusy.

Omezeni pouzivani zvirat

Experimentim pfedchazelo dukladné studium védeckych vysledku, aby se prfedeslo nadmérné spotfebé zvifat a zbyte€nému
opakovani pokusU. Zvifata budou pouzivana v co nejmensim mozném poctu, které umozni statistické vyhodnoceni rozdilti mezi
skupinami, a pokud to bude mozné, budou sdileny vzorky ziskané v pokusech.

Setrné zachazeni se zvitaty

VeSkera manipulace se zvifaty bude co nejohleduplnéjsi a co nejméné narusuijici jejich potfeby. Zvifata budou pravidelné
kontrolovana zkuSenymi experimentatory, budou drZzena ve skupinach a v pfipadé zasadniho zhor$eni zdravotniho stavu v dasledku
hyperglykémie budou utracena.

Pouzité druhy zvifat - vysvétleni




Mysi kmene NOD (Non-obese diabetic) a BALB/c reprezentuji vhodny a nejrozSifenéjsi spontanni model pro studium diabetu 1.
typu a odpovidajici kontrolni kmen mysi. Kmen NOD-SCID mysi jsou vhodnym kmenem pro pokusy adoptivniho ko-transferu
diabetu pro testovani funkéni kapacity efektorovych €i regulaénich bunék izolovanych od NOD mysSi. Po€et mySi je na Urovni
minimalniho poc¢tu, ktery zaruc€uje statisticky vyhodnotitelné vysledky mezi skupinami.

Stafi mysi na experimentalnich dietach se pohybuje od 1 do 45 tydnd. Maximalni stafi experimentalni zvifat pfi sledovani incidence
diabetu bude 45 tydn(. Stafi zvifat pro imunologické a histologické odbéry je 4-12 tydnda.




