NETECHNICKE SHRNUTI PROJEKTU POKUSU 89/2019

Nézev projektu pokusii

Soucinnost toxinii ve virulenci Bordetella pertussis.

Doba trvani projektu pokusii 2019-2023

Kli¢ovéa slova - maximdiné 5 Bordetella pertussis, dermonekroticky toxin, davivy kasel, polyklondini protildtky

Ugel projektu pokusii - oznacte Jéj kFizkem (x) do prazdného policka

x | zakladni vyzkum

x__| transla¢ni nebo aplikovany vyzkum

Vyvoj, vyroba nebo zkouseni kvality, uginnosti a nezdvadnosti 16¢iv, potravin, krmiv a jinych latek nebo vyrobkit

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

zachovan{ druhi

vy38i vzdélavani nebo odborn4 ptiprava

trestni fizeni a jiné soudni fizenf

Cile projektu pokusii (napt. feSené védecké nezndmé nebo védecke &i klinické potreby)

Prvnim cilem je ovéFit deaktivaci dermonekrotického toxinu v bakterii Bordetella pertussis pomoci standartniho
dermonekrotického testu na 4 dennich mysich. Bude sledovéna tvorba lézi na hibetni édsti po aplikaci bakteriglniho lyzdatu
riiznych mutantnich kmenit v genu pro dnt. Ddle bude stejnym zpiisobem ovéFena aktivita ndmi pripravenym
rekombinatnim purifikovanym dermonekrotickym toxinem (v E. coli) a jeho mutacemi, které by mély byt naopak
deaktivované, To vie by mélo vést k pFipravé vakeinacniho kmene se snizenou reaktogenitou.

Bude také studovdna role DNT v patogenezi cerného kasle. Pomoci histologickych metod budou zkoumdny ticinky rDNT
po intranasdlni aplikaci. Cilem je zjistit, zda napf. DNT nenarusuje nosni sliznici, pFipadné, zda nedochdzi k deformaci
nosni dutiny viivem DNT.

Célem je také pFipravit polyklondlni protildtky proti rDNT a Jeho castem. Nejsou komercné dostupné a pro nas dalst
vWzkum jsou nezbytné.

Pravdpodobné potencialni pFinosy projektu pokusi (jak by mohlo byt dosaZeno pokroku ve vaiem v&dnim oboru
nebo jaky pfinos by z n&j &lovek &i zvitata mohli mit)

Ziskdni novych poznatkil klicovych pro vyvoj novych ucinnéjsich vakcin pro prevenci prenosu davivého kasle.

Druhy a pFibliZzné poéty zviFat, jejich? pouZiti se predpokladé

Laboratorni mysi inbredniho kmene BALB/C, které jsou vhodné pro studium cinku a aktivity DNT a rDNT. Bude pouZito
PFiblizné 100 mysi (holdtka) stari minimdlné 4 dnit béhem obdobi 2019-2023. Neurotoxické ucinky rDNT budou sledovdny
na 6-ti tydennich BALB/C mysi a pFedpoklddd se pouziti 100 mysi. Pro PpFipravu polyklondlnich protildtek bude pouZito
pFiblizné 50 mysi inbredniho kmene BALB/C ve staFi 6-ti tydnil.

Jaké jsou o&ekavané nezadouc udinky u zvitat? Jaka je navrhované mira zavanosti? Jak bude se zvifaty naloZeno po
skonceni pokusu? T
Nezddouct iicinky — respiracni infekce. Navrhovand mira zdvaznosti - Zavaind, Eutandzie (cervikalni dislokace), kafilerni
box a odvoz asanaénim ustavem.

Uplatiiovéani 3R (replacement, reduction, refinement)

Nahrazeni pouZzivéni zvifat: Uved'te, proé je nutné pouzit zvitata a pro¢ nemohou byt vyuZity alternativy bez pouZiti
zvitat.

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

Omezeni pouzivani zvifat: Vysvétlete, jak lze zajistit pouZiti co nejmenstho poétu zvifat.

Psani Zddosti o projekt pokusi predchdzelo ditkladné studium jiz publikovanych védeckych vysledkii, aby se predesio
opakovdnim experimentit a nadmérné spotiebé zvirat. Zvirata budou pouzivdna v minimdlnich poctech, které umozni
statistické vyhodnoceni meziskupinovych rozdilii. Pokud to bude mozné, tak budou sdileny vzorky ziskané v experimentech,

Setrné zachézeni se zvifaty: Vysvétlete volbu druhu zvitat, a pro€ se v pfipadé tohoto zvifeciho modelu jedna o
nejSetrn&jsi pouZiti z hlediska v&deckych cilii.
Vysvétlete obecnd opatfeni, kterd budou ptijata za i¢elem sniZeni Gjmy zplisobené zvifatiim na minimum,

Veskerd manipulace se zvifaty bude co nejohleduplnéjsi a co nejméné naruSujici pFirozené potfeby zvifat. Bude pouzita
anestezie pro sniZeni diskomfortu pouzitych zvirat.




