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Nazev projektu pokusi

Molekuldrni ontogeneze triveni krve ve stfevé kli¥fat (GACR 21 088255)
Uloha Toll drahy v regulaci imunitni odpovédi klistéte na pfendiené patogeny (GACR 20-057365)

Doba trvani projektu pokusii - v mésicich 36

Kli¢ova slova - maximadlné pét ) KIiét&, boreliéza, traven{ krve, imunitni systém kliitat, RNA
interference

B4 | zdkladni vyzkum

translaéni a apl;kevany vyzkum

kontrola lcvallty (véetné zkouseni bezpeé&nosti a uginnosti SarZe)

legislativni agely jiné zlmuéeni (&innosti a tolerance

a bé&na vyroba | zkouseni toxicity a jiné zkousky bezpecnosti vietné farmakologie
b&zna vyroba A
ochrana pfirodniho prosﬁ‘ed1 v zdjmu zdravi a dobrych Fivotnich podmmek lidi nebo zvifat
zachovani druhti
vyssi vzdélavani

odborné pkiprava za téelem ziskéni, udrZeni nebo zlepseni odbornych znalosti

trestni fizeni a jiné soudni Fizeni
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udrZovéni populaci ustélenych geneticky upravenych zvitat, kterd nebyla pouZita v jinych pokusech

Cile projektu pokusii - napf. FeSeni nékterych védeckych nezndmych nebo védeckych ¢i klinickych potFeb

Cilem projektu pokusfi je pochopeni molekularnich mechanismil zigastnénych v procesech souvisejicich s travenim a
nutriénim vyuZitim hostitelské krve b&hem celého vyvojového cyklu klist'at. Daldim cilem je pochopeni imunitnich
reakei kli¥fata na infekci pfena3enymi patogeny (borélie, babézie, anaplazmy) a jejich tloha v pfenosu téchto patogenii
na hostitele.

Pravdépodobné potencidlni pFinosy projektu pokusi - jak by mohlo byt dosazeno védeckého pokroku
nebo jaky prinos by z néj clovék, zviFata i Zivomi prostiedi mohli mit; v pFislusnych pFipadech rozlisujte
mezi krdtkodobymi (v dobé trvdni projektu) a dlouhodobymi pFinosy (mohou se projevit az po skonceni

projektu)

Potencialni pfinos projektu je nalezeni vhodnych zranitelnych molekularnich cilii ve fyziologii a imunitnim
systému kli%t’at, které by umoznily cileny vyvoj Géinnych proti-klistécich preparati, popt. vakein
vyuzitelnych v boji proti klit'atim a kli$taty pfenaSenym infek&énim nemocem.

Postupy, které budou na zvifatech zpravidla pouZivany (napf. injekéni aplikace, chirurgické zakroky) -
uvedte pocel téchto postupi a dobu jejich trvani

Pro zajisténi chovi klidt'at jsou vyuilvanl zejména laboratorni kralici a mordata za pouZiti zavedené a
dlouhodobé vyuZivané techniky sani riznych stadii kliftat aplikovanych na hibet zvifat v pfilepenych
komiirkach. Tento postup bude pouZit i pro ovéfeni efektu uml&eni jednotlivych genli metodou RNA
interference. Laboratorni kralici a moréata budou pouZiti rovnéZ pro piipravu specifickych protilatek po
opakované imunizaci rekombinatnimi antigeny. Pro laboratorni pfenosové modely budou vyuZity
laboratorni my#i injek&né& infikované pfisluinym patogenem, na kterych se infikuji larvy klist, které po
pfevledeni na nymfy budou pouZity pro ovéfeni pfenosu patogenii na naivni mysi.

Piedpoklddané dopady / nepFiznivé ucinky na zviFata (napf. bolest, ztrata hmotnosti, ne€innost / sniZzena
hybnost, stres, neobvyklé chovén{) a doba trvini t€chto icinki

Provadéni zmiflovanych experimentfi (RNAI interference, pfenosové pokusy, experimentalni vakcinace) bylo
optimalizovano b&hem fefenf minulych projektii. Poet experimentélnich zvifat pro jednotlivé pokusy je proto nastaven
tak, aby vysledky experimentii bylo moZné statisticky vyhodnotit za pouZiti nezbytného po&tu negativnich popf.
pozitivnich kontrol. P¥i provddén{ pokusi bude ve zvyené mife dbino, aby zvifata nepfimé&fené netrpéla.

Druhy a pFiblizné poéty zviFat, jejichZ pouZiti se pfedpoklada, a predpokladans zdvaZnost pokusu

Druh zvifat %) Odhac!o- Odhadovany poéet zvifat podle zdvaZnosti
vany Nenabude : Sieae ;
- vyberte ze seznamu Mirna Stiedni Zavazna
podet védomi

My# laboratorni (Mus musculus) | 600 X
Kralik domaci (Oryctolagus cuniculus) 60 X
Morée doméci (Cavia porcellus) 300 X
Zvolie polozku,
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Nakladani se zviFaty, kterd nebudou na konci pokusu usmrcena
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Odhadovany poéet zvifat k opétovnému pouZiti
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Odhadovany poget zvifat, kterd budou navricena do pfirodniho stanovists &i systému chovu

Odhadovany podet zvifat k umisténi do zdjmového chovu 0

Divody pro vyse uvedené nakladani se zvifaty - uvedte

Po ukonéeni pokusu budou zvifata utracena manipulaci 3ije, ]::Hpadné pi‘edévkov&inim anestetikem. Odevzdani kadavéru
do infekéniho odpadu, likvidace asana&ni sluzbou.

Uplatiiovani 3R

Nahrazeni pouzivani zvifat - uvedte, Jaké aitemanw bez pouZiti zviFat jsou v této oblasti dostupné a proc"
nemohou byt pouzity pro ucely tohoto projektu

Pro testovani potenciélnich proti-kliZt&cich preparati (inhibitory enzymii, blokétory receptori, apod.) bude
v maximélni moZné mife vyuZito in vitro testovani kli3t'at na umé&lych membrénach a hové&zi krvi ziskané na jatkach.

Omezeni pouZivéani zvitat - vysvétlete, jaky pocet zviFat byl pro tento projekt stanoven. Popiste kroky, které
byly podniknuty ke snifeni poctu pouZivanych zvirat, a zdsady pouzité k vytvoreni studie; pFipadné popiste
postupy, které budou pouzivdny po celou dobu trvani projektu za ticelem minimalizace poctu pouzivanych
zviFat a které odpovidaji védeckym cilitm (mezi tyto postupy mohou patrit napfr. pilotni studie, pocitacové
modelovani, sdileni tkdni a opakované pouziti).

Poéty zvitat pro jednotlivé pokusy budou zodpovédng planoviny a omezeny na nezbytné nutné mnoZstvi. ZviFata
pouZita pro kontrolni pokusy budou pro stejny typ experimentii sdruZovéana do jedné skupiny.

Setrné zachdzeni se zvitaty - uved'e priklady konkrétnich opatfeni (nap¥. zvySené pozorovam, pooperacni
péce, tlumenti bolesti, vycvik zvifat) pFijatych v souvislosti s postupy k minimalizaci dopadii na dobré Zivotni
podminky zviFat; popiste mechanismy k pFijimani vznikajicich zmirfiujicich postupit v dobé trvani projektu

Manipulace se zvifaty bude omezena na nejnutn&j3i ukony v ramei provadénych pokusi s cilem omezit stres na nejnizsi
moZnou troveil.

Pouzité druhy zviiat - vysvétlete vibér druhii a souvisejicich Zivotnich stadit

Pro planované pokusy jsou nezbytné tyto laboratorni zvifata: 1. Kralici pro udrzovani klistécich,
experimentélni vakcinace a ptipravu protilatek proti rekombinatnim antigendm. 2. Mor¢ata - pro udrZzovéni
klidtécich chovii a ovéfeni funkce klistécich molekul pomoci RNA interference. 3. Laboratorni mysi - pro
provedeni pienosovych experiment(i pomoci zavedenych modelii pro klistaty pfenadenych patogentl.

1y Vetn# védeckych pojmi, které se mohou skladat z vice neZ péti jednotlivych slov, a s vyjimkou druhil zvifat a Géeli
uvedenych jinde v dokumentu

2) Druhy zvitat v souladu s kategoriemi statistického vykazovani v piiloze I1I provédécfho rozhodnuti Komise 2020/569 s

doplitkovou mo#nosti ,,nespecifikovaného savee” pro zachovani anonymity ve vyjime&nych pfipadech



