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N:izev projektu pokusii

Studium imunitni odpoviédi na rekombmantnf protemové a ciumerlcké poiyemtopové vakcmy mdukujici
neutralizaéni protilitky s vyuZitim technologie vysokoafinitnich ligandii

Doba trvéni projekiu pokusﬁ " | od nabytf pravni moci - 12/2022
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Cile prajektu pokusi (napk, fefené védecké neznémé nabo védecké 51 khmcke potreby)

1. Ovéfit imunogenicitu rekombinantich epitopi a polyepitopd mimikujicich riizné v1rové a baktenéini antlgeny
2. Charzkterizovat koncentraci a neutralizadni aktivitn indukovanych protildtek a parametry bunéné imunity.

Pravdépodobné potencidlni piinosy projektu pokusﬁ (Jak by mohlo byt desaieno pokroku ve va§em védmm oboru_
nebo jaky pHinos by z nj Slovek & zvitata mohli mit) - 5 '

NavrZené experimenty pomohou identifikovat vhodné protemové ant[geny schopné napodoblt cvI;yI«:osy]ovane ant:geny,
které majf nizkou imunogenicitu, a vyvolat tak tvorbu protilatek se stejnon specificitou a vazebnyml schopnostmi jako
pivodni protilatky,

Druhy a piiblizaé pofty zvitat, jeiich® poukitl se pfedpoklddd =0 7ot ry Lt L e T i e T

Kralik domdci, 2,5 — 3 kg, celkem 195 jedinct, cbojiho pohlav{

Jaké jsou otekdvané neiadouci ﬁémky u zvffat‘7 .Také Je navrhovana mlra zavainustt? J ak bude se zwraty naloieno po',-‘
skonteni pokusu? ~ ° g

PouZivané vakeinaéni postupy vyvolévajx pouze Iokélm pro jevy spoéwajlm v mlmém zatvrdnutf v mxsté vplchu pr padné
v lebke ulceraci pii subkutdnni aplikaci. Dosavadni experimenty s podobné koncipovanymi imunizaZnimi postupy
nevykazaly Zadné jiné neZadouci mamky (Knotigova et al., Pharm Res. 2015 32(4):1186-99; Krupka et al,, J Control
Release. 2012 Jun 10;160{2):5374-81). Po skonéeni pokusu budou kadavery odvezeny do asanacnlho u.stavu Medluv

Uplatiiovdni 3R {replacement, reduction, refinement) .

Nahrazeni pouZivani zvitat: Uved'te, pro€ je nuiné pouZit zv;rata a proé nemohou byt vyuiny alternanvy bez pouzm zvuat :

Imunizaéni experiment na zviteti je nezbytny, nebot’ neexistuje zadny adekvétnf in vifre model umoZiiujie] spolehlivé
predpovédst kvalitu, intenzitu a systémovou versus slizni®ni distribuei imunitni odpovédi po imunizaci mimetopy
v kombinaci Freundovym adjuvans,

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

Celkovy plan pofitu pouZitych pokusnych zvifat je stanoven s ohledem na rozsah imunizaénich exper:mentu (nutnost
testovani yybranych vazebnych ligandll v kombinaci s jiZ difive pouZivanym a ovéfenymi adjuvans (Masek et al., J Control
Release. 2011 151(2):193-201). Dale je nutné do pokusu zehrnout kontrolni skupiny (skupina, které nebude podin
antigen, ale pouze adjuvans a skupiny, kierym bude poddn antigen bez adjuvans) a je nutné ov&¥it rizné zplsoby aplikace
vakeinani davky (intramuskuldmi, subkuténni a sublinguélni podéni), Do jednotlivych pokusnych skupin bude Fazen
minimélni statisticky vyhodnotitelny podet zvifat - 5 jedined na jednu skuping, co je potet zvifat urfeny ze standardni
deviace a prim&mych hodnot titru specifickych protildtek pii poufiil t-festu a hodnot& prahu vyznamnosti 0,05.

Setmé zachézeni se zvifaty: Vysvét]ete volbu druhu zwrat a prot‘ sev pf;padé tohoto zvﬁ‘ecfho mode]u _]edné 0 ne_]setméjm

pouZiti z hlediska v8deckyceh cild, .
Vysvitlete obecné opatiens, kters budou piij jata za uceiem Snlzem u_]my Zpusobené zvﬁatﬁm nia minimum.

S laboratornimi zvifaty se naklada dle pravidel uvedenych v zakonu &, 246/1992 a vyh]asce £, 415/2012, kde je Jasné
vymezen zpisob nakladani s laboratornimi zvitaty, Jednotlivé experimentalni pokusy - imunizace a odbér blO}OOICLyCh
vzorkf jsou jen mirné bolestivé zakroky a tyto budou provadéni podle standardi price s laboratornimi zvifaty, Zadné jiné
zékroky nebudou na zvifatech providény. Termindlni odbér krve a dal¥ich biologickych vzorki bude proveden v celkové
anestezii, Zvifata budou denné monitorovina veterindrnim :iékafem a nebudou cilend vystavena utrpeni, V piipadé
trvaléhe poZkozeni zdravomiho stavu zvifat v pritb8hu pokusu bude zvite huménng utraceno.




