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NETECHNICKE SHRNUTI PROJEKTU POKUSU

Nizev projektu pokusi

Studium imunitni odpovédi na rekombinantni proteinové a chimerické polyepitopové vakciny

Doba trvani projektu pokusi do 09/2022

Kli¢ova slova - maximdlné 5 neutralizacni protilatky, chimericky antigen, proteinové mimetikum, liposom

Utel projektu pokusi - oznacte jej krizkem (x) do prazdného policka

X  zékladni vyzkum

transla¢ni nebo aplikovany vyzkum

vyvoj, vyroba nebo zkouseni kvality, Gcinnosti a nezavadnosti 16¢iv, potravin, krmiv a jinych latek nebo vyrobki

ochrana pfirodniho prostiedi v zdjmu zdravi a dobrych Zivotnich podminek lidi nebo zvitat

zachovani druht

vy33i vzdélavani nebo odborna piiprava

trestni fizeni a jiné soudni Fizeni

Cile projektu pokusii (napi. fedené veédecké nezndmé nebo vedecké &i klinické potieby)

1. Ovéfit imunogenicitu rekombinantnich epitopl a polyepitopli mimikujicich riizné virové a bakterialni antigeny.
2. Charakterizovat koncentraci a neutralizaéni aktivitu indukovanych protilatek a parametry buné&¢né imunity.

Pravdépodobné potencidlni pFinosy projektu pokusi (jak by mohlo byt dosazeno pokroku ve vasem védnim oboru
nebo jaky pfinos by z né&j ¢loveék ¢&i zvitata mohli mit)

Navrzené experimenty pomohou identifikovat vhodné proteinové antigeny schopné napodobit glykosylované antigeny,
polysacharidy, které maji nizkou imunogenicitu, a vyvolat tak tvorbu protilatek se stejnou specificitou a vazebnymi
schopnostmi jako pivodni protilatky.

Druhy a pFiblizné poéty zviFat, jejichz pouziti se pfedpoklada

Mysi, 18-22 g, 500 ks
Mor¢ata, 300-450 g, 150 ks
Kralici, 1000-2000 g, 50 ks

Jaké jsou ocekavané nezddouci i¢inky u zvifat? Jaké je navrhovana mira zdvaznosti? Jak bude se zvifaty nalozeno po
skonceni pokusu?

Pouzivané vakcinaéni postupy vyvolavaji pouze lokalni projevy spocivajici v zatvrdnuti v misté vpichu pfipadné v lehké
ulceraci pfi intradermalni aplikaci. Dosavadni experimenty s analogicky koncipovanymi imunizaénimi postupy
nevykazaly Zadné jiné nezadouci znamky (Knotigova et al., Pharm Res. 2015 32(4):1186-99; Krupka et al., ] Control
Release. 2012 Jun 10;160(2):374-81; Raska et al., Vaccine. 2008 26(12):1541-51). Po skonéeni pokusu bude likvidace
kadaveril zvifat probihat v zatizeni SITA CZ a. s..

Uplatiiovani 3R (replacement, reduction, refinement)

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

Nahrazeni zvitat (Replacement)
Imunizaéni experiment na zvifeti je nezbytny, nebot’ neexistuje Zadny adekvatni in vitro model umoZiujici spolehlivé
piedpovédét kvalitu, intenzitu a systémovou versus slizni¢ni distribuci imunitni odpovédi.

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

Celkovy plan poctu pouzitych pokusnych zvifat je stanoven s ohledem na rozsah imunizaénich experimenti (nutnost
testovani vybranych vazebnych ligandi v kombinaci s jiz diive otestovanymi a ovéfenymi adjuvans (Seppic,
NorAbuMDP, Alum, Freundovo adjuvans; Knotigova et al., Pharm Res. 2015 32(4):1186-99), nutnost zahrnout kontrolni
skupiny (prvni skupiné nebude podan antigen, ale pouze adjuvans a druhé skupiné bude podan antigen bez adjuvans) a
nutnost opakovani vybranych experimentl z diivodu ovéfeni statistické vyznamnosti imunologickych hodnot v nezavisle
provedenych experimentech. Min 5 az 10 zvifat na jednu skupinu je dan rozptylem imunologickych parametrii po
imunizaci. Budou pouZity inbredni linie my3i, ¢im se zabezpe¢i snizeni genetické variability a maximalni homozygotnost
zvifat, a tim se sniZi pocet zvifat pro dany pokus. Zvifata budou v SPF kvalité a tim se zabezpe¢i sniZeni rizika modifikace
vysledki v diisledku onemocnéni. Do jednotlivych pokusnych skupin bude fazen minimalni statisticky vyhodnotitelny
pocet zvirat.

Setrné zachazeni se zvifaty: Vysvétlete volbu druhu zvirat a pro¢ se v pripadé tohoto zvifeciho modelu jedna o nejSetrn&jsi
pouziti z hlediska védeckych cild.
Vysvétlete obecnd opatfeni, kterd budou pfijata za i¢elem sniZeni ijmy zplisobené zvifatim na minimum.

S laboratornimi zvifaty se nakladé dle pravidel uvedenych v zékonu €. 246/1992 a vyhlasce ¢. 419/2012, kde je jasné
vymezen zplsob o nakladani s laboratornimi zvifaty. Jednotlivé experimentalni pokusy - imunizace a odbér biologickych
vzorkil jsou jen mirné bolestivé zakroky a tyto budou provadéni podle standardii prace s laboratornimi zvifaty. Zadné jiné
zakroky nebudou na zvitatech provadény. Terminalni odbér krve a sleziny u vybranych skupin bude proveden v celkové
anestezii. Zvitata budou denn€ monitorované veterinarnim lékafem a nebudou cilen& vystavené utrpeni. V pfipadé
trvalého poskozeni zdravotniho stavu zvifat v priibéhu pokusu bude zvife humanné utraceno.




