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NETECHNICKE SHRNUTI PROJEKTU POKUSU

Nizev projektu pokusi B Y S NV 1S WA I o Sl 1 R i S T ST
Pokro¢ilé nosite metaloléciv na bazi modifikovanych polysacharidii u my3i pro terapii vybranych nadorovych
 Doba trvéni projektu pokusi | do 12/2022
Kli¢ova slova - maximdlné 5 | karcinom prsu, karcinom ovarii, metastaze, cilena 1é¢ba, metaloléciva

Ugel projektu pokusii - oznacte joj kiizkem (x) do prdzdného policka e ek

X | zakladni vyzkum

yvoj, vyroba nebo zkouSeni kvg!j_ty,__ uéinnosti a nei-é-\"}édnos._ti lé(‘ii'\i,m ég_travin, lmnivlé'jihf}éh 1été!g
. ochrana pfirodniho prostfedi v zjmu zdravi a dobrych Zivotnich podminek lidi nebo zvifat

| zachovani druh

| Vy38i vzdélavéni nebo odborna piprava

| trestni fizeni a jiné soudni fizeni

Cile projektu pokusii (napt. feSené védecké neznamé nebo védecké &i klinické potfeby)

Cilem projektu je sniZeni nezidoucich udinkd protinadorovych metaloléciv vytvofenim pokro¢ilé platformy pro jejich
pfenos, zaloZené na kombinaci nejnov&jsich metalolédiv- CisPt (cisplatina), CisPt-DCC (cisplatina + 2,3-
dikarboxyceluléza), F-CisPt-DCC (folatovana cisplatina + 2,3-dikarboxyceluléza), PhePt (fenantriplatina), PhePt-DCC
(fenantriplatina + 2,3-dikarboxyceluléza), F-PhePt-DCC (folatovana fenantriplatina + 2,3-dikarboxyceluléza) s
vynikajicimi pfenosovymi charakteristikami neddvno vyvinutého nosi¢e na bazi polysacharidi.

Pravd&podobné potencialni pFinosy projektu pokusii (jak by mohlo byt dosaZeno pokroku ve vasem védnim oboru
nebo jaky ptinos by z n&j &lovek &i zvifata mohli mit)

Pfinosem tohoto experimentu by mohlo byt aktivni cileni nador diky modifikaci nil)'émi"éé""pomoci kyseliny listové. |
Paralelné bude probihat také vyvoj hydrogelu zalozeného na modifikovaném nosici s dlouhodobym uvoltiovanim 1égiva a
lokalnim u¢inkem.

_Druhy a pfibliZné poéty zviFat, jejichZ pouZiti se predpoklada r
Mys laboratorni —~Nu/Nu CD-1, 384 zvifat, samice

Jaké jsou ocekavané nezddouci udinky u zvifat? Jaka je navrhovana mira zavaznosti? Jak bude se zvifaty naloZeno po
skon¢eni pokusu?

Navrhovand mira zavaznosti stfedni. O¢ekéavaji se nezadouci uéinky plynouci z cytostatické 1é¢by nebo zpisobené ristem
nadoru. Diky cilené 1¢¢bé by viak mély byt nezadouci tiinky nizsi ne? Je tomu u nynéjsich lé¢iv. Dle provozniho fadu
jsou kadavery uchovavany v mrazicim boxu a nasledné odvazeny specializovanou firmou k likvidaci.

Uplatiiovani 3R (replacement, reduction, refinement)

Nahrazeni pouzivani zvifat: Uved'te, pro¢ je nutné pouzit zvifata 'émﬁfég'ﬁémohou byt vyu%-ii;"altemaﬁ;ymbez pouziti
zvifat.

Navrhované schéma pokusu nelze nahradit jinym modelem, nelze provést na bunééném ani jiném modelu, nebot

sledujeme patofyziologickou odpovéd celého organismu. Dalsi alternativni metody, které jsou uvedeny napi. v databézi
_ECVAM nejsou v tomto ptipadé vhodné. -

Omezeni pouzivani zvifat: Vysvétlete, jak Ize zajistit pouziti co nejmensiho poltu zvifat.

V kazdé pokusné skupiné bude pouZit pouze nezbytny pocet zvifat nutnych ke spravnému statistickému vyhodnoceni.
Podet zvifat v jedné skupiné vychézi z dat z literatury a predchozich analogickych experimentli nasi vyzkumné skupiny a
byl odvozen nasledujicim zpisobem: Vstupni data — data z existujiciho experimentu, sledujici akumulaci platiny pomoci
riznych nosich platinovych 1€&iv. Byl pouzit 1 vzorkovy t-test k uréeni velikosti souboru (power analysis) s nasledujicimi
proménnymi: referencni skupina 4,05+-2,17 mg/kg Pt v tkéni, testovana skupina (Pt navédzand na nosi¢) 6,3 mg/kg,

hladina alfa 0,05, sila testu 0,90. Pro tyto parametry bylo zjiSténo optimalni mnoZstvi zvifat ve skuping 12 (2-tailed test).
Z kazdého zvifete bude maximalng vyuzit biologicky material pro analyzy ve vice spolupracujicich laboratofich. Kazda

z laboratofi vyuZije svych dostupnych metodik a pristrojovych vybaveni, abychom ziskali co nejvice pouzitelnych dat

§ vyuZitim co nejmensiho poétu zvifat. Informace jsou Gerpany ze stranek http://www.ahwla.org.uk/index.html,
https://3rs.ccac.ca/ a htt :/.’eagri..g%blic/webfmge/ochrz_;pma:_gvirat/al;tgg_lﬂn_i_—_.ggn}gta/pokusna-zyi;ata/ s

Setrné zac ifaty: Vysvétlete volbu druhu zvifat a pro¢ se v ptipadé tohoto zvifeciho modelu jedna o nejsetrnéjsi
pouZiti z hlediska védeckych cili.

Vysvétlete obecnd opatfeni, ktera budou prijata za uéelem snizeni Ujmy zptsobené zvifatiim na minimum.

Laboratorni mys je standardné pouzivany experimentalni model pro danou problematiku.

Zvitata budou navykana na uchopeni rukou. Bude s nimi pracovat kvalifikovana osoba, kterd bude pouzivat pomucky
nezplisobujici zvifeti strach &i utrpeni. Budou chovéna ve stalych skupinich s neomezenym ptistupem k vodé a krmivu.
Ptipadna bolest bude tlumena analgetiky.




