Zvérinec

Testovani léCiv na zvifatech ma své nezastupitelné misto ve vyvoji novych léciv. Pfes urcité
kontroverze se stdle jednd o nejlepsi model, na kterém lze zjistit efektivitu a toxicitu budouciho
|éc¢iva. Charakterizace |éCiva na tkanovych kulturach je krokem predchdazejicim samotnému testovani
na zvifatech. Tkanové kultury vSak v soucasnosti nemohou testovani na zvifatech zcela nahradit.
Mezi nejéastéji chovand laboratorni zvifata patfi mysSi a potkani. Jsou pro to dva dlvody. Mysi i
potkani jsou mala zvifata bez velkych prostorovych narok( a také se tato zvifata snadno mnozi.

Ostatni laboratorni zvifata, krdélici, prasata, psi a opice, se vyuzZivaji aZ pti specifickych aplikacich.

Zakladnim modelem ve zvéfinci je tzv. xenografticky model. Vtomto modelu se do zdravé mysi
s potladenou imunitou transplantuje nékolik lidskych nadorovych bunék bud pod k{zi, nebo
do blizkosti organu, z néhoz nador pochdazel. Nddorovym burikdm se ponecha dostatek ¢asu a necha
se vyvinout nddor. Nasadi se testovana |éc¢ba daného nddoru a sleduji se zmény velikosti nddoru a
také celkové prospivani mysi. Alternativou xenograftického modelu je geneticky model. Timto
pristupem vytvofime u mysi mutaci, o které se vi, Ze zplsobuje dany nador. Timto zdasahem a
pfipadnymi dalSimi zdsahy simulujeme vznik nadoru pfirozenou cestou. Tento model je vhodny
pfi studiu vyvoje nadoru, ma ale jednu velkou nevyhodu — béZné nadorové onemocnéni vznika
postupnym hromadénim minimalné tfi mutaci, které zpulsobi uUnik bunky z imunitniho dohledu
organismu a nekontrolovatelné mnozeni nadorové buriky. Tato ¢ast se v rdmci genetické simulace da
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napodobit, v pozdéjsich stadiich se vSak nador lidové feceno ,utrhne ze fetézu” a mutace se
v nddorové hmoté hromadi ndhodné a nerovnomérné. Toto pozdéjsi stddium je velmi obtizné
simulovat. Vyhodou xenograftického modelu je i to, Ze se da transplantovat nador konkrétniho
pacienta a na mysich Ize vyzkouset vhodnou lécbu. V fadu tydnd tak ziskdme cennou informaci

o tom, ktery Ié¢ebny reZim bude pro pacienta pfinosny a ktery nikoliv.

Velkou vyzvou je sledovani procesl, které v mysi probihaji. Samoziejmé nejsnadnéjsi zpUsob je
operace, kterd nam odhali ptesny stav vdaném okamziku, ale bohuZel se jedna o velky zdsah
do organismu a je pro mys ve vétsiné pripadd smrtelna. Odbéry krve a tkani jsou méné invazivni
metodou. Pfi velikosti mySiho téla je nesnadné odebrat dostatek materidlu, aniz by byl odbér
smrtelny. Velké Usili je proto vénovano takzvanému in-vivo imagingu, ktery ndm umozni sledovat
pribéh experimentu s minimalni invazivitou. Jednim z pfistrojd pouZivanych na Ustavu molekularni a
translaéni mediciny je pozitronova emisni tomografie (PET) s pocitacovou tomografii (CT). Tento
pfistroj se od obdobnych zatizeni pouzivanych v humanni mediciné lisi jen ve velikosti a uzplsobeni
pro mysi. Princip PET spociva v podani znacené glukdzy zvireti. Je totiZz znamo, Ze nadorova tkan ma
mnohem vyssi spotfebu glukézy neZ nenadorova. Trirozmérnym skenovanim se sleduje mira

spotreby glukdzy a je mozné jasné odlisit velikost nadoru a pripadné metastazy.



Obr.1 Mysi klec: Standardni klec pro chov laboratornich mysi

Obr.2 PETCT mysi: PET/CT zafizeni pro mysi




Obr.3 FLT mys

FLT mys: Cervené jsou znazornény nadory, zlu¢nik, gastrointestinalni trakt a mocovy méchyfr.



