NETECHNICKE SHRNUTI PROJEKTU POKUSU

Nazev projektu pokusii .
Bezpecnost a ucinnost alogenmch mezenchymovych kmenovych bunék lzolovanych z pupecnikové tkané
v reparaci defektu chrupavky kolene: preklinicka studie na modelu zvifete.
Doba trvani prcgektu pokusi Pro;ekt je plénovan na 4 roky Zaha]em se predpoklada v okamziku naby‘u
pravni moci rozhodnuti o schvaleni projektu pokusi. Ukonéeni celého projektu
se predpoklada k 31.12. 2023 v piipadé opetovného udéleni opravnéni k
- pouzivani pokusnych zvifat.
Klidova slova - maximainé 5 Regenerace kloubni chrupavky, kmenové buriky, prekhmcka studie

U¢el projektu pokusii - oznacte jej kiiizkem (x) do prazdného policka
~ zaKladni vyzkum
. x transla¢ni nebo aplikovany vyzkum
vyvoj, vyroba nebo zkouseni kvality, i¢innosti a nezavadnosti 1éciv, potravm krmiv a Jlnych latek nebo
~ vyrobki
- ochrana prirodniho prostfedi v zdjmu zdravi a dobrych #ivotnich podmmek lidi nebo zviat
_ zachovani druhi S S
. vy88{ vzd€lavani nebo odborna piiprava
trestni fizeni a jin€ soudni fizeni

Cile pro_]ektu pokusii (napf. feSené védecké nezndmé nebo védecke ¢i klinicke potieby)

Predkladany projekt se bude zabyvat preklinickym stanovenim bezpecnostl a ucinnosti alogenmch
mezenchymalnich kmenovych bunék izolovanych z pupecnikové tkané v reparaci defektu kloubni chrupavky
kolene u prasete, s porovnanim bezpe¢nosti a uéinnosti transplantace alogennich a autolognich MSC
(mezenchymélnich kmenovych bunék) izolovanych z pupetniku (Whartoniv rosol — WJ) a z kostni dfen¢
(BM) prasete. Dale bude ovéfena bezpetnost WIJ-MSC izolovanych z lidskych pupeéniklii xenogenné
transplantovanych do defetktu kloubni chrupavky prasete.

Pravdépodobné potencialni pfinosy projektu pokusu (jak by mohlo byt dosaZeno pokroku ve vasem védnim
oboru nebo jaky piinos by z n&j ¢lovek &i zvifata mohli mit) |
Vystupem projektu bude zavedeni postupu pripravy lidskych pupecmkovych MSCs v podminkach spravné
klinické praxe a navrZzeni nové bezpecné a ucinné lécebné metodiky vyuziti alogennich kmenovych bun¢k na
biokompatibilnim nosi¢i pro defekty chrupavky v huménni mediciné.

Druhy a pfibliZné pocty zviFat, jejichz pouZiti se predpoklada Sl il i _
Miniaturni prase o hmotnosti 40-45 kg a v€ku cca 9 mésicl a stardich v poctu 48, pohlavi samec kastrat i
samice. VyuZiti prasat, dospélych jedincu s ukonéenym vyvojem kostry, je zasadni pro ovéfeni bezpecnosti a
Géinnosti 1é¢ebného postupu na zvifecim modelu nejblize podobnému ¢lovéku.

Jaké j jsou ogekavané nezadouci ucmky u zvirat? Jaka j je navrhovana mira zdvaznosti? Jak bude se zvifaty
naloZeno po skonéeni pokusu?

Mira zavaznosti je stfedni. Viechna zvifata zafazend do pokusu podstoup1 artrotomii kolenniho kloubu, kdy
budou v zatézové zoné chrupavky vytvofeny max. 2 kruhové defekty o priméru 8 mm. Zakrok bude proveden
v celkové anestézii. Zvifata v prvnich dnech po operaci pravdépodobné pociti bolest, ta viak bude tlumena
analgetiky. Dalsi pfedpokladané zakroky jsou jen punkce - odbér kostni dfené u jedné skupiny zvifat, odbéry
krve a odbéry synovialni tekutiny. I po téchto zakrocich budou podana analgetika. Pokus bud ukoncen Setrnym
utracenim zvifat v celkové anestézii, kdy budou odebrany vzorky tkani pro analyzy. Kadaver bude v souladu
s provoznim Fadem pracoviité uzavien do neprodysného obalu, uloZen do mraziciho boxu a likvidovan
specializovanou asanaéni firmou.

Uplatiiovani 3R (replacement, reduction, refinement)

Nahrazeni pouzivani zvifat: Uved'te, pro¢ je nutné pouZzit zvifata a pro¢ nemohou byt vyuZity alternativy bez
pouziti zvifat.

Planované experimenty nelze nahradit alternativami bez pouZiti zvirat, protoze proces regenerace kloubni

chrupavky dlouhodoby proces, ve kterém se uplatiiuji velmi komplexni patofyziologické mechanismy se

vz4djemnymi interakcemi, které dosud neni mozné modelovat jinak neZ v in vivo podminkach. RovnéZ reakci
| tkané na implantované materiély a jejich vhojeni nelze modelovat alternativnimi metodami.

Pocet zvifat naplanovany pro 1mplantace _]e nejmenm mozny, ktery umozni statistické vyhodnocem dosaZenych
vysledki. Uvedeny pocet pocita i s rezervou 8 zvifat pro pfipadnou nahradu ztrat. Uvedeného poctu tak nebude
 nutné dosahnout, ukéZe-li se, Ze pozadovanych vysledki je dosahovano s 8 zvifaty v kazdé skupiné.

Setrné zachazeni se zviraty: Vysvetletc volbu druhu zvifat, a pro¢ se v pfipadé tohoto zvifeciho modelu Jedna o

nejsetrnéjsi pouziti z hlediska védeckych cild.
| Vysvétlete obecnd opatfeni, ktera budou piijata za icelem snizeni jmy zpusobené zvifatim na minimum.




Veskeré invazivni a bolestivé zakroky na experimentalnich zviratech (artrotomie, odbéry vzorkl punkcemi)
budou probihat v CA. Jesté pied vyvedenim zvifete z CA budou aplikovana analgetika, ktera budou podéavana i
v pooperaénim obdobi. Po zakrocich nebude se zvifaty manipulovéno a bude jim poskytovana chovatelska pece
minimalizujici stres a rovnéZ bude se zvifaty v poopera¢nim obdobi zachazeno tak, aby co nejvice dodrZovala
klidovy rezim a nevyvijela nadmérnou pohybovou aktivitu.




