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VětŠina faktorů Viru|ence u Gram-negativnÍch bakteriÍ patří do rodiny tzv. RTX proteinů' které jsou

aktivně uvo|ňovány z bakterií pomocÍ sekrečnÍho aparátu typu | (T1SS)' cÍ|em projektu je ob'iasnit
strukturní a funkčnÍ mechanismy sbalování c.koncové RTX domény u těchto proteinů a je'jich význam
při proteinovém exportu z bakteriálnÍch buněk. Jako mode|ový přík|ad bude VyuŽit proteinový toxln

cyaA' který je uvo|ňován patogenní bakteri| Bordetella perÍusls při infekčnÍm onemocnění zvaným

,,černý kaše|''' Mechanismus sbalování toxinu CyaA a 'ieho uvo|ňování bude prováděno V myším

mode|u (inbrednÍ BALB/C a cDí kmeny) po experimentá|ní infekci bakterií Bordetella perÍusis' V|iV
působenÍ toxinu a jeho mutantních variant na ce|kovou nemocnost bude s|edován pomocí míry

bakteriá|ní ko|onizace plic a hodnoty LD50' Tento pro.jekt.je projektem zák|adního výzkumu a h|avnÍ
přinos spočíVá v objasnění role a mechanismu uvo|ňování viru|enčních Íaktorů u Gram-negativních

bakterií'

Název přojektu pokusů:

strukturní podstata sba|ování RTX domény a její význam při proteinovém exportu sekrečním

aparátem typu l.

PoskytovateI dotace! GAČR

cí|e projektu pokusů, předpok|ádaná újma a přínosy:

charakteristika cí|ů studie:

ci|em pokusů je zjistit mechanismu působení toxinu cyaA a jeho mutantnÍch Variant Ve Viru|enci

Bordete|la perÍUssis' Přínosem Výzkumného projektu je objasnění mechanismu exportu Viru|enčních
faktorů u Gram-neoativních bakterií'

očekávaný přínos: rozšíření poznatků o uvo|ňování faktorů víru|ence u patogenních Gram-

negativních bakterií'

Počty a druhy pokusných zvířat, která mají použita:

Myši inbredních kmenů BALB/C, cD1. celkem bude použito 200 myší v průběhu |et 2014-2016. Počet

myší je na úrovni minimá|ního počtu, kteý zaručuje statisticky vyhodnotite|né ýs|edky mezi

skuoinami.

Prokázání toho, že by| dodÉen požadavek na up|atňování 3R|

A|ternativní metody nepostihují s|ožitost zkoumané problematiky, a proto nemohou nahradit

navrhované pokusy'


