NETECHNICKE SHRNUTI PROJEKTU POKUSU 67/2018

Nizev projektu pokusi

Studium antioxida¢nich a zejména protizénétlivych ucinki bilirubinu

Doba trvani projektu pokusii 5 let

Klitova slova - maximdlné 5 Gilbertiv syndrom, bilirubin

Ukel projektu pokusii - oznacte jej kiizkem (x) do prdzdného policka

x | zdkladni vyzkum

translaéni nebo aplikovany vyzkum

vyvoj, vyroba nebo zkouseni kvality, G&innosti a nezdvadnosti 1é€iv, potravin, krmiv a jinych létek nebo vyrobki

ochrana ptirodniho prostedi v zdjmu zdravi a dobrych Zivotnich podminek lidi nebo zvifat

zachovani druhii

vy33i vzd€lavani nebo odborna piiprava

trestni fizeni a jiné soudni fizeni

Cile projektu pokusi (napf. fe§ené védecké nezndmé nebo védecké i klinické potieby)

Cilem préce je studium antioxida&nich a zejména protizdn&tlivych i¢inki bilirubinu. Bilirubin je v posledni dob& v centru
pozornosti v&dcil nejen pro své toxické uginky na centralni nervovy systém, ale pfedevsim jako latka s vyznamnymi
antioxida&nimi, antiproliferativnimi a protizan&tlivymi vlastnostmi. Protektivni u¢inky mirné zvySenych hladin
nekonjugovaného bilirubinu v séru byly pozorovény jak ve studiich in vitro, tak u pacientii s onemocnénimi souvisejicimi
s oxidagnim stresem a zAn&tlivymi pochody. Mechanismy protektivnich i toxickych G&ink bilirubinu nejsou stale plné
objasnény a jsou pfedmétem intenzivniho vyzkumu.

Pravd¥podobné potenciilni pFinosy projektu pokusii (jak by mohlo byt dosaZeno pokroku ve vaSem v&dnim oboru
nebo jaky pfinos by z n&j &lovék &i zvifata mohli mit)

JelikoZ naprosta vétSina genti hlodavci odpovida gentim lidskym, nae préce pfinese zakladni poznatky i pro lidskou
populaci. Zaroveii hlodavci poskytuji idedlni genetické modely lidskych nemoci a podrobna metabolické charakteristika
pFisp&je k poznéni a k vyvoji novych terapeutickych moznosti 1é¢b& Gilbertova syndromu.

Druhy a pFibliZzné podty zviFat, jejichZ pouZiti se pfedpoklada

Maximaln& 100 potkanii za rok

Jaké jsou ogekévané nezadouci i€inky u zvifat? Jaké je navrhovana mira zdvaznosti? Jak bude se zvifaty naloZeno po
skonteni pokusu?

Navrhovana mira zdvaZnosti je mirnd. Po ukonéeni budou zvifata utracena.

Uplatiiovani 3R (replacement, reduction, refinement)

Nahrazen{ pouZivéni zvifat: Uved'te, pro¢ je nutné pouZit zvitata a pro& nemohou byt vyuZity alternativy bez pouZiti
zvifat.

Alternativni metody nepostihuji sloZitost zkoumané problematiky a proto nemohou nahradit navrhované pokusy.

Omezeni pouZivéni zvifat: Vysvétlete, jak lze zajistit pouZiti co nejmensiho poétu zvifat.

V testech jsou standardng pouZivany skupiny 10 zvifat. Je to nezbytny minimalni po&et pro zajisténi statistické
vyznamnosti a interpretovatelnosti vysledki.

Setrné zachazeni se zvifaty: Vysvétlete volbu druhu zvitat a pro¢ se v pfipadé tohoto zvitectho modelu jedna o nejsetrn&jsi
pouZiti z hlediska v&deckych ciltL.
Vysvétlete obecna opatfeni, kteréd budou pijata za ugelem sniZenf Gjmy zpiisobené zvifatiim na minimum.

Zachazeni se zvitaty bude odpovidat pozadavkiim pro dany druh a kategorii pokusnych zvifat dle pfislusnych pravnich
predpisii. Laboratorni potkani obecn jsou vhodnym a b&Zn& uZivanym modelem pfi vyzkumu metabolismu riiznych latek,
vé&etné bilirubinu. Potkani kmene Gunn maji vrozeny deficit konjuga&niho enzymu UGT1A1 a tedy trvale zvySenou
hladinu nekonjugovaného bilirubinu. Srovnénim s ptislusnymi kontrolami je mozno pfimo sledovat roli bilirubinu a roli
z4ngtu pii zkoumanych procesech. Potkani nejsou b&hem svého Zivota vystaveni Zadné fyzické ani psychické djmé.
Podminky a umisténi chovu spliiuji pozadavky vyhlasky o ochran& pokusnych zvifat. Pti jakékoliv zndmce trvalého
poskozeni, bolesti &i diskonfortu bude pokus ukoncen.




