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NETECHNICKE SHRNUTI PROJEKTU POKUSU T 23/D0/&

Nazev projektu pokusi

Nutriéni faktory nezbytné pro vyvoj a reprodukci kliZtat (GACR 18-01832S), Centrum vyzkumu patogenity a virulence
parazitii - podprogram kli$tata a klifaty pfenasend onemocn&ni (MSMT-OPVVV, 16_019/0000759)

Doba trvani projektu pokusti 5 let (2018-2022)

Kli¢ova slova - maximalne 5 KIisté, Lymska borelioza, RNA interference, proti-kliStéci pfipravky a vakciny

Utel projektu pokust - oznacte jej kiizkem (x) do prdzdného policka

x | zékladni vyzkum

translaéni nebo aplikovany vyzkum

vyvoj, vyroba nebo zkouseni kvality, iginnosti a nezavadnosti 1é¢iv, potravin, krmiv a jinych latek nebo vyrobki

ochrana ptirodniho prostiedi v zajmu zdravi a dobrych Zivotnich podminek lidi nebo zvirat

zachovani druhti

vy§8i vzdélavani nebo odborné ptiprava

trestni fizeni a jiné soudni fizeni

Cile projektu pokusi (napi. fefené védecké neznamé nebo védecké &i klinické potreby)

Identifikace cil( pro vyvoj novych pfipravki a vakcin chranicich proti klistatiim a jimi pfenddenym nemocem je zaloZena
na detailnim poznani fyziologie klitat. V ramci 3-letého projektu GACR a 5-ti letého projektu M3SMT OPVVV budou
studovany kli$téci molekuly a mechanismy fungujici pfi rozpoznani a pfijmu esencidlni nutricnich faktord, které spoustéji
a fidi traveni krve a naslednou reprodukci klistat. Dale budou studovdny molekuly klistéciho stfeva a slinnych zlaz, které
ovliviiuji schopnost kliétat pfenaset spirochety Borrelia, babézie (maldrii podobni prvoci) nebo intraceluldrni bakterii
rodu Anaplasma. Zérovefi budou zkoumany molekuly, které ovliviuji imunitni a zanétlivou reakci hostitele.

Pravd&podobné potencidlni pinosy projektu pokusi (jak by mohlo byt dosaZeno pokroku ve vaSem védnim oboru
nebo jaky pfinos by z ng&j lovék ¢i zvifata mohli mit)

Hlavnim pfinosem projektu bude nalezeni klistécich molekul a procest, které umozniuji klistatdm neruSené sani na
hostiteli, jejich vyvoj, reprodukei a umoZriuji infekci klistaty pfenasenych patogen(. Tyto molekuly budou cilem pro
raciondlni vyvoj novych proti-klistécich preparatt a vakein.

Druhy a pFiblizné polty zviFat, jejichZ pouziti se predpoklada

Pro provedeni pldnovanych pfenosovych experimentdl bude v pribéhu péti let zapotiebi cca 2500 laboratornich mysi
(C3H/N a v men3i mife BALB/c). Pro RNAI experimenty a udrZovani laboratornich chovt klidtat bude potieba cca 500
morcat. Pro vakcinaéni a infestaéni experimenty a pfipravu monospecifickych protilatek bude spotfebovano 100
laboratornich kralika.

Jaké jsou otekdvané nezadouci Gginky u zvifat? Jaké je navrhovand mira zédvaznosti? Jak bude se zvifaty naloZeno po
skonceni pokusu?

Nezadouci Géinky u zvifat nejsou oéekéviny. Pldnované experimenty nezplisob( zvifatim nepfiméfenou bolest, ani stres.
Po ukonéeni pokusu budou zvifata utracena manipulaci 3ije, pfipadné pfeddvkovanim anestetikem. Odevzdani kadavéru
do infekéniho odpadu, likvidace asanaéni sluzbou.

Uplatiiovani 3R (replacement, reduction, refinement)

Nahrazeni pouzivani zvifat: Uved'te, pro€ je nutné pouZit zvifata a pro¢ nemohou byt vyuzity alternativy bez pouziti
zvitat.

Pro testovéani potencidlnich proti-kli§técich prepardti (inhibitory enzym, blokatory receptord, apod.) bude v maximalni
mozné mife vyuZito in vitro testovani klistat na umélych membréndch a hovézi krvi ziskané na jatkach.

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

Potty zvitat pro jednotlivé pokusy budou zodpovédné planovany a omezeny na nezbytné nutné mnozstvi. Zvifata pouZita
pro kontrolni pokusy budou pro stejny typ experimentd sdruzovana do jedné skupiny.

Setrné zachézeni se zvitaty: Vysvétlete volbu druhu zvifat a pro¢ se v piipadé tohoto zvifeciho modelu jedné o nejSetrnéjsi
pouziti z hlediska védeckych cili.
Vysvétlete obecnd opatteni, kterd budou pfijata za iéelem sniZeni Ujmy zplisobené zvifatim na minimum.

Laboratorni modely pro pfenos klidtécich patogent jsou zaloZeny na infikaci larev na infikobvanych laboratornich
mysich a nasledné na prenost patogend z kli§técich nymf na naivni mysi, u kterych je pak zkouman stupefi infekce. Je to
zejména z divodu dobré reprodukovatelnosti a vyhodnocebf statistické vyznamnosti ziskanych vysledkd. Moréata jsou
idealnim hostitelem pro RNAi experimenty provedenych na dospélych samicich a jsou rovnéz pouzivana k udrzovani
laboratorni kolonie klistat, zatimco krélici budou jsou pouZivani zejména na vakcinacni studie a pfipravu protilatek po
imunizaci rekombinantnimi proteinu. Z dlouhodobych zku3enosti je znamo, Ze Uspésnost dosati klidtat na krélicich a
moréatech je velmi vysokd, minimalizuje se tak potieba pouZiti vy3siho poctu zvifat.

Manipulace se zvifaty bude omezena na nejnutnéjsi tkony v rdmci provedeni pokusi s cilem omezit stres zvifat na
nejnizsi moznou droven.




