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NETECHNICKE SHRNUTI PROJEKTU POKUSU

Nazev projektu pokusii

Farmakokinetika oximu K027, HI-6, K048; enkapsulovaného oximu K027, HI-6, K048 a

cucurbit(7)urilu
Doba trvani projektu pokust 2018-2020
Kli¢ova slova - maximdiné 5 MTD (maximum tolerated dose), toxicita, my3

Utel projektu pokusii - oznacte jej kizkem (x) do prazdného policka

X zékladni vyzkum

translaéni nebo aplikovany vyzkum
vyvoj, vyroba nebo zkou$eni kvality, G¢innosti a nezdvadnosti 1é€iv, potravin, krmiv a jinych latek nebo vyrobkil

ochrana ptirodniho prostfedi v z4jmu zdravi a dobrych Zivotnich podminek lidi nebo zvifat

zachovani druht

vy33i vzd€lavani nebo odbornd pFiprava

trestni fizeni a jiné soudni Fizeni

Cile projektu pokusii (napt. fedené v&€decké neznamé nebo védecké &i klinické potfeby)

Cilem je tedy porovnat biodostupnost v plasm& a mozkové tkani po i. m. aplikaci s a bez cucubit-n-urilu (CB7) a
samotného CB7 (tedy 7 latek; K027, HI-6, K048, K027@CB7, HI-6@CB7, K048@CB7 a CB7), pti aplikaci
ekvimolarnich dévek, dale pak vliv ptitomnosti cucurbit-n-urilu na farmakokinetiku oximfi (uvoltiovani z depa,
protrahovéni @Cinkli po i.m. podéni, prostup pfes hematoencefalicou bariéru). Zaroved by méla prob&hnout
histopatologické studie, kterd by méla definovat pfipadné zmény ve tkanich po aplikaci enkapsulovaného oximu a
porovnat je se zmé&nami pfi aplikaci samotného oximu.

Pravd&podobné potencidlni pFinosy projektu pokusii (jak by mohlo byt dosaZeno pokroku ve va$em vé&dnim oboru
nebo jaky ptinos by z n&j &lov&k &i zviFata mohli mit)

Ovefeni vlivu CB7 na zékladni farmakokinetické parametry oximi (uvoliiovéani z depa po i.m. podani, eliminaci a prostup
pfes hematoencefalickou bariéru), ovéfeni jeho moZného vyuZiti v pkipadg 1é&by intoxikaci zpisobenych inhibitory
acetylcholinesterasy.

Druhy a pFibliZné polty zviFat, jejichZ pouZiti se pfedpokiada

Testované latky budou aplikovany i.m. Dle metodiky OECD budou v experimentu pouZiti samci. (max. 7 x 60 mysf
kmene Balbc, tedy max. 420 jedinci).

Jaké jsou otekdvané nezddouci u¢inky u zvifat? Jakd je navrhovana mira zdvaZnosti? Jak bude se zvifaty naloZeno po
skonteni pokusu?

Mira zévaZnosti: mirné. Zvitata budou po ukon¢enf experimentu usmrcena pfedavkovanim CO,. Kadavery budou uloZeny
do chladiciho boxu a neskodng odstrangny asana&nim tstavem.

Uplatiiovani 3R (replacement, reduction, refinement)

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

Tento typ experimentu je nutné provadét na celoorganismové Grovni. Jedna a komplexni dynamicky proces, ktery nelze
studovat pomoci alternativnich metod. Jde o findlni fazi preklinického ov&feni bezpe&nosti a biodostupnosti potencialniho
nového lé¢iva.

Omezeni pouZivani zvifat: Vysvétlete, jak 1ze zajistit pouZiti co nejmensiho poétu zvifat.

Pro experiment bude pouZito nejmen3i podet zvifat, dle doporugené metodiky, a ktery je minimaln& nutny pro statistické
zhodnoceni vysledki.

Setrné zachdzenf se zvitaty: Vysvétlete volbu druhu zvifat a pro¢ se v pfipad& tohoto zvifectho modelu jedna o nejSetrng;ji
pouziti z hlediska v&deckych cild.

Vysvétlete obecnd opatfeni, kterd budou pfijata za i¢elem sniZeni Gjmy zplsobené zvifatim na minimum.

Zvitata netfeba vzhledem k charakteru testovanych latek medikovat bolest ti¥icimi prostfedky. Druh zvifete je volen jako
nejmensi moZny pro studium farmakokinetiky (mys¥).
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