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NETECHNICKE SHRNUTI PROJEKTU POKUSU

Nizev projektu pokusii

Anti-hemostatické serpiny z klitéte Ixodes ricinus a jejich vliv na pfenos patogenii

Doba trvéani projektu pokusii 7/ X/ Loed. 4

Kli¢ova slova - maximdiné 5 Inhibitory proteaz, Ixodes ricinus, zan&t, hemostéza, prenos borelii
Utel projektu pokusi - oznacte jej kiizkem (x) do prdazdného policka
x | zakladni vyzkum

transla¢ni nebo aplikovany vyzkum

Vyvoj, vyroba nebo zkouseni kvality, G¢innosti a nezavadnosti 1é¢iv, potravin, krmiv a jinych létek nebo vyrobku

ochrana ptirodniho prostfedi v zdjmu zdravi a dobrych Zivotnich podminek lidi nebo zvitat

zachovani druhii

vy38i vzdélavani nebo odbornd priprava

trestni fizeni a jiné soudni Fizeni

Cile projektu pokusi (napf. feSené védecké neznamé nebo védecké &i klinické potieby)

Cilem této studie je otestovat n¢kolik inhibitort proteaz ze slin klidtéte Ixodes ricinus na Jjejich protizanétlivé,
antihemostatické a imunomodula¢ni uginky, coz miZe vést k objeveni novych mechanismi v interakei klisté-hostitel-
patogen, k identifikaci novych potencialnich farmakologickych cilii pro terapie riiznych zanétlivych chorob a k vyvoji
vakcin blokujicim pienos patogent.

Pravdépodobné potencidlni pFinosy projektu pokusi (jak by mohlo byt dosazeno pokroku ve vadem védnim oboru
nebo jaky pfinos by z n&j ¢lovék &i zvifata mohli mit)

Ocekdavame predevsim, Ze vysledky pokusi pfinesou cenné informace o vlivu klidtécich protedzovych inhibitor( na
koagulaci krve, srazeni desti¢ek a imunitni systém hostitele a rozsii portfolio kli$técich imunomodula¢nich molekul, u
nichz byl prokézan terapeuticky potencial.

Druhy a pFiblizné potty zviFat, jejichZ pouzZiti se predpoklada

Laboratorni my§ (Mus musculus), kmen C57BL/6 — 700 jedincii, kmen C3H/HeN — 200 jedincii

Jaké Jjsou otekavané nezadouci ucinky u zvifat? Jaka je navrhovana mira zdvaznosti? Jak bude se zvifaty naloZeno po
skonceni pokusu?

U zvifat se pfedpoklddd navozeni zan&tlivych stavii v riiznych ¢4stech t&la. Timto bude zpiisoben my$im diskomfort,
pripadné bolest. Maximalni mira zdvaZnosti pokusu je stfedni. Po skon&eni pokusii budou zvifata usmrcena zlomenim
vazu.

| Uplatiiovani 3R (replacement, reduction, refinement)

Nahrazent pouzivani zvifat: Uved'te, pro¢ je nutné pouzit zvifata a pro¢ nemohou byt vyuzity alternativy bez pouziti
zvifat.

Pokusy s bun&nymi populacemi &i tkafiovymi kulturami mohou naznatit, jaké mechanismy a jaké procesy jsou
ovlivnény. Je viak tfeba otestovani na organismaélni urovni, aby in vitro a ex vivo pozorované vysledky byly potvrzeny
Jako relevantni. JelikoZ zatim neexistuje zpisob, jak nahradit pokusné zvife pi studiu komplexni imunitni reakce,
neexistuji bohuZel zatim adekvatni alternativni metody.

Omezeni pouzivani zvifat: Vysvétlete, jak lze zajistit pouZiti co nejmensiho po&tu zvifat.

Potet zvifat ve skupin€ v jednotlivych pokusech je na zaklad literatury a pfedchozich zkugenosti stanoven tak, Ze
odpovida nejmen3imu statisticky potfebnému po&tu. Bude testovano vice proteinii najednou, aby mohla byt pouzita
kontrolni skupina pro viechny testované skupiny. V3echny testované proteiny budou nejprve otestovany na buné&cné
urovni, coz zajisti presn&jsi vyber vhodného in vivo modelu a zamezi zbyte¢nému pouziti nevhodného modelu.

Setrné zachdzeni se zvitaty: Vysvétlete volbu druhu zvifat, a pro€ se v pfipadé tohoto zvifeciho modelu jedna o
nejSetrné&j3i pouZiti z hlediska védeckych cild.
Vysvetlete obecnd opatfeni, ktera budou pfijata za uelem sniZeni Gjmy zpiisobené zvifatiim na minimum.

Modelové zvife bylo vybréno z diivodu velikosti, z kapacitnich diivodii a kviili podobnosti my$iho imunitniho systému

s lidskym, tim padem pouZitelnosti vysledki pro pfipadny budouci preklinicky a klinicky vyzkum. V my3im modelu také
existuje obrovska flexibilita, co se pouziti riiznych mySich kmeni, & GMO my3i tyka. V projektu se sice nepogita

§ pouZitim jinych, neZ uvedenych kmend, je viak mozné na vysledky tohoto projektu dale navézat s pouZitim naptiklad
my3i se specifickou deleci konkrétniho genu.

V3ude, kde zvifeti hrozi vyrazny diskomfort &i bolest, a kde to bude z hlediska pokusu mozné, budou pouzity adekvatni
zpisoby anestezie. Zvifata budou drzena v bariérovém IVC chovu s nastavenym stfidanim tmy a svétla, které simuluje den
a noc, ¢imZ se snizuje mira stresu. Zvitata budou v klecich maximalng po péti jedincich, v pfipadé vzdjemného napadani
budou zvifata oddélena do samostatnych kleci. Zvifata budou denn& kontrolovana, pravidelné bude ménéna podestylka,
dopliiovéna voda a krmivo.




