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NETECHNICKE SHRNUTI PROJEKTU POKUSU upravené podle PR 2020/569

Nazev projektu pokusi BELIE 6 WA M on AR e S UL RS i A o)
Testovani imunitni odpovédi a snasenlivosti inaktivované vakciny proti SARS-CoV-2 (COVID-19),
experiment 1. e ok
‘Doba trvani projektu pokusii - v mésicich | 15 mésici: 06/2020-9/2021

Kligova slova - maximadlné pét ') | Vakcina, COVID-19, SARS-CoV-2, imunogenita, bezpe&nost

Ugel projektu pokusi - zaskrméte policko; mozno i vice moznosti
zakladni vyzkum

| transla¢ni a aplikovany vyzkum
' kontrola kvality (v&etn& zkouSeni bezpeénosti a G¢innosti Sarze)
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' legislativni tcely | jiné zkouseni Gi¢innosti a tolerance
abéznavyroba | zkouSeni toxicity a jiné zkousky bezpe€nosti vEetné farmakologie

i
| bézna vyroba

- ochrana pfirodniho prostiedi v zajmu zdravi a dobrych Zivotnich podminek lidi nebo zvirat
' zachovani druhd

| vyssi vzdélavani
' odborné pfiprava za ucelem ziskani, udrZeni nebo zlepseni odbornych znalosti

trestni fizeni a jiné soudni fizeni

udrzovani populaci ustélenych geneticky upravenych zvitat, ktera nebyla pouzita v jinych pokusech
Cile projektu pokusii - napy. ieseni nékterych védeckyjch nezndmych nebo védeckych ci Klinickych potreb
Primarnim cilem tohoto pokusu je ovéfit imunogenitu a bezpe¢nost prototypu vakciny proti SARS-CoV-2 vyvijenou v
CR. Sekundarnim cilem je ov&feni imunitni odpové&di v zavislosti na sile davky (3 riizné koncentrace) a zpiisobu podani
(intramuskularni a intradermalni) a ov&feni perzistence indukovanych protilatek (tj. 70-98-120 dni po imunizaci).
Terciarnim cilem bude sledovani specifické bun&éné imunity, véetng cytokint, jejichz exprese mize byt ovlivnéna
mimo jiné také zpiisobem podéni. Pro analyzu typu bunééné odpovédi bude provadéna pritokova cytometrie buné¢né
suspenze izolované ze sleziny, zaméfena zejména na analyzu jednotlivych subtypl T lymfocytl. Piedpokladame
otestovani dvou vakcin s odlisnym vakcinaénim kmenem, a proto budou hodnoceny primérni, sekundarni i terciarni cile
s obéma vakcinami.
Pravdépodobné potencidlni pFinosy projektu pokusi - jak by mohlo byt dosazeno védeckého pokroku
nebo jaky prinos by z néj clovék, zvirata ci Zivotni prostedi mohli mit; v prislusnych pripadech rozlisujte
mezi krdtkodobymi (v dobé trvdni projektu) a dlouhodobymi prinosy (mohou se projevit az po skoncent
projekny) , e bl A A IR e SR
Hlavnim pfinosem tohoto pokusu je ov&feni stimulace imunitni odpovédi prototypem vakciny proti SARS-CoV-2 na
mysich, v&etné ovéfeni pfijatelné snaSenlivosti.
Postupy, které budou na zvifatech zpravidla pouZivany (napf. injekéni aplikace, chirurgické zakroky) -
uvedte pocet téchto postupu a dobu jejich trvani
Viem testovanym a kontrolnim zvifatim (vyjma slepé skupiny zvitat) budou aplikovany 2 davky jednoho ze dvou
prototypii vakein nebo fyziologického roztoku (kontrolni skupina) v odstupu 21 dnii intradermalné nebo
intramuskularng. Pfed samotnou aplikaci bude zvife uvedeno do kratkodobé inhalagni anestézie s pouzitim isofluranu.
Piedpokladané dopady / nepFiznivé uinky na zviFata (napf. bolest, ztrata hmotnosti, necinnost / snizena
hybnost, stres, neobvyklé chovani) a doba trvani téchto dcinki

V planovaném pokusu se nepiedpokladaji zadné nepfiznivé u¢inky na zvire.
Druhy a pfiblizné polty zviFat, jejichz pouZiti se predpokladi, a piedpokladana zivaZnost pokusu

niojoooooo

Druh zvifat %) Odhaq.o— Odhado_\Tfa__ny_ pocet Z\iglyartrpodle zg_i:;f_a_znqstl
) vany | Nenabude | et N
- vyberte ze seznamu o e .| Mima Stiedni | Zavazna
. i pocet | védomi |
My3 laboratorni (Mus musculus) 750 750

Zvolte polozku.
Zvolte polozku.
Zvolie polozku,
Zvolte polozku,
Nakladani se zvifaty, ktera nebudou na konci pokusu usmreena
| Odhadovany pocet zvifat k opétovnému pouZiti Ape .. A
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Odhadovany podet zvifat, kterd budou navracena do pfirodniho stanoviité ¢i systému chovu | 0 |
Odhadovany pocet zvifat k umisténi do zajmového chovu DTG I
Dilvody pro vy3e uveden¢ nakladani se zvifaty - uvedte WA SRt AR,
Pokusna zvifata budou po ukon¢eni pokusu usmrcena predepsanym zpiisobem. Ditvodem je stanoveni imunitni
odpovédi z odebrané krve.

Uplatiiovani3R o e o, T NS S e r
Nahrazeni pouzivani zvitat - uved'te, jaké alternativy bez pouziti zviFat jsou v této oblasti dostupné a proc
nemohou byt pouzity pro ucely tohoto projektu

Imunitni reakce na testovanou vakcinu je mozné sledovat pouze in vivo a navrhované experimenty tedy neni mozné
Omezeni pouzivani zvitat - vysvétlete, jaky pocet zvirat byl pro tento projeki stanoven. Popiste kroky, které
byly podniknuty ke sniZeni poctu pouZivanych zvitat, a zdsady pouzité k vytvoreni studie; PpFipadné popiste
postupy, které budou pouzivdany po celou dobu trvdni projektu za vicelem minimalizace poctu pouzivanych
zvirat a které odpovidaji védeckym ciliim (mezi tyto postupy mohou patfit napr. pilotni studie, pocitacové
imedetovant sdftenl thand a opokovanéipoitt). < iy e i G e s
V reakci na imunizaci neotekdvame vyrazny pohlavni dimorfizmus, mohou se viak objevovat malé rozdily v reakci
samcl a samic. Proto byly experimentalni skupiny redukovany na 5 (samice) + 5 (samci) a piipadné rozdily mezi
pohlavimi budou vyhodnoceny metaanalyzou ve skupiné vech zvifat v experimentu. IR
Setrné zachdzeni se zvitaty - uved'e priklady konkrémich opatieni (napi. zvySené pozorovdni, pooperacni
péce, tlumeni bolesti, vycvik zvirat) pFijatych v souvislosti s postupy k minimalizaci dopadii na dobré Zivotni
podminky zvitat; popiste mechanismy k prijimdni vznikajicich zmiriujicich postupit v dobé trvdni projektu
V pokuse budou vyuzity opera¢ni standardy dle akreditace pracovisté v souladu se zakonem ¢&. 246/1992 Sb., na
ochranu zvifat proti tyrani, ve znéni pozdgjsich predpisi tak, aby byla zajisténa maximalni pohoda a dobry zdravotni
stav pokusnych zvifat. Imunizace bude provadéna davkou ne vy33i nez 50 mikrolitrii, ktera je Setrnd. P¥i imunizaci bude
experimentalni zvife uvedeno do kratkodobé inhalaéni anestézie.

Pouzité druhy zvirat - vysvérlete vwbér druhii a souvisejicich Zivomich stadi

Pro experiment budou pouzity BALB/c inbredni my3i, u kterych bylo prokazano, 7e reaguji na infekci SARS-CoV-2
tvorbou protiltek. Také referencni data o SARS a MERS byla publikovana na tomto kmenu mysi.

My3i budou ve véku 7 tydnii + 1 tyden, coZ je kompromisem mezi simulaci na dospélém organizmu a moZnostmi
dodavatele.

') Véetné védeckych pojmi, které se mohou skladat z vice nez péti jednotlivych slov, a s vyjimkou druht zvitat a Gceli
uvedenych jinde v dokumentu

?) Druhy zvifat v souladu s kategoriemi statistického vykazovani v pfiloze 111 provadéciho rozhodnuti Komise 2020/569 s
dopliikovou moZnosti ,,nespecifikovaného savee* pro zachovani anonymity ve vyjimec¢nych piipadech
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