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NETECHNICKE SHRNUTI PROJEKTU POKUSU upravené podle PR 2020/569

Nazev projektu pokusu

Studie imunogenicity, protektivniho u¢inku a bezpeénosti na fretkach

Doba trvani projektu pokusi - v mésicich 1 mésic

Klicova slova - maximainé pét ?) Imunogenicita, bezpe¢nost, fretka, atenuovany virus chiipky

Ukel projektu pokusii - zaskriméte policko; mozno i vice moznosti

zakladni vyzkum

translacni a aplikovany vyzkum

kontrola kvality (véetné zkouSeni bezpe¢nosti a u¢innosti Sarze)

legislativni Gi¢ely = jin€ zkouSeni GCinnosti a tolerance

a bézna vyroba Zkousenti toxicity a jiné zkousky bezpecnosti véetné farmakologie

b&zna vyroba

ochrana prirodniho prostfedi v z4jmu zdravi a dobrych zivotnich podminek lidi nebo zvitat

zachovani druht

vyssi vzdélavani

odborna ptiprava za ucelem ziskani, udrzeni nebo zlepseni odbornych znalosti

trestni fizeni a jiné soudni fizeni

OO0000O00OKXKXOX O

udrzovani populaci ustalenych geneticky upravenych zvirat, kterd nebyla pouzita v jinych pokusech

Cile projektu pokusu - napr. reseni nekterych védeckych neznamych nebo védeckych ¢i klinickych potieb

Prvnim cilem studie je vyhodnotit imunogenicitu, protektivni ucinek a ovlivnéni imunologického systému testované
vakciny na bazi chiipkového viru HIN1 vi¢i infekei chfipkovym virem. Testovana latka je kandidatni chiipkova vakcina
atenuovaného, replikaéné defektniho viru chiipky HINI1. Profylaktické ucinky testované vakciny byly uspésné
vyzkouSeny na mysich a fretkach bez pozorovani vedlejsich ucinkt vakciny.

Druhym cilem je vyhodnotit bezpe¢nost testované vakciny (nepfitomnost replikace v aplikované tkani) na bazi
chiipkového viru typu B a lidského papilomaviru (HPV) po intramuskularni aplikaci do svaloviny jazyka a injekci do
submukozni tkadné vnitini strany tvaie. Testovana latka je kandidatni HPV vakcina atenuovaného, replikacné defektniho
viru chiipky typu B v kombinaci slidskym HPV. Bezpe¢nost testované vakciny po jednorazové intravendzni a
subkutanni aplikaci byla sledovana na mysich bez pozorovani vedlejSich u¢inkt vakciny.

Pro zhodnoceni imunogenicity a antivirotického u¢inku a bezpeénosti testovanych latek neexistuje alternativni metoda.

Pravdépodobné potencialni prinosy projektu pokusu - jak by mohlo byt dosazeno védeckého pokroku
nebo jaky prinos by z néj clovek, zvirata ci Zivotni prostiedi mohli mit; Vv prislusnych pripadech rozlisujte
mezi kratkodobymi (v dobé trvani projektu) a dlouhodobymi prinosy (mohou Se projevit az po skonceni
projektu)

Testace kandidatniho vakcinaéniho viru pro prevenci chiipkového onemocnéni u lidi a rakoviny zptisobené HPV u lidi.

Postupy, které budou na zviiatech zpravidla pouZivany (napt. injekéni aplikace, chirurgické zakroky) -
Uvedte pocet techto postupii a dobu jejich trvani

Zvirata v mirné inhala¢ni anestézii budou intranasalné aplikovana testovanou latkou a intranasalné ifikovana virem
chiipky nebo jednorazové injekéné aplikovana do svaloviny jazyka nebo submukézni tkané vnitini strany tvate o objemu
max. 0,5 ml/zvite/aplikace.

Mgéfeni télesné hmotnosti bude provadéno pii piijmu zvifat do studie, nasledné¢ denné od D-1 az D6. Méfeni télesné
teploty mezi dny D-3 az D6 bude provadéno dvakrat denné rektalnim teplomérem. Ve dnech D-3, D2, D4, D6 a D8 budou
fretkam provedeny nosni vyplachy a vyplachy dutiny ustni.

V den D8 budou vSechna zvifata utracena i.v. aplikaci pfipravku T61 a vykrvena pro stanoveni hladiny protilatek, u
skupiny zvifat s jednorazovou injekéni aplikaci pak bude provedeno odebrani tkanovych vzorki z aplikovaného mista.

Predpokladané dopady / nepiiznivé ucinky na zvirata (napf. bolest, ztrata hmotnosti, ne¢innost / snizena
hybnost, stres, neobvyklé chovani) a doba trvani téchto ucinku

Vzhledem Kk designu studie a experimentalni infekci chiipkovym virem, se pfedpoklada maximalné stiedni zhorSeni
zivotnich podminek zvitat (zvySena teplota, nechutenstvi, respiracni projevy chripkové infekce) po dobu nekolika dnid
od infekce.




Druhy a priblizné pocty zvirat, jejichz pouziti se predpoklada, a predpokladana zavaznost pokusu

Druh zvifat 2 O?,Ziqo- - rf;%lllle(lj(;ovany pocet zvitat podle zavaznosti
- vyberte ze seznamu o y . Mirna Stredni Zéavazna
pocet védomi
Fretka (Mustela putorius furo) 48 6 42

Zvolte polozku.

Zvolte polozku.

Zvolte polozku.

Zvolte polozku.

Nakladani se zviraty, ktera nebudou na konci pokusu usmrcena

Odhadovany pocet zvitat k opétovnému pouziti

Odhadovany pocet zvirat, kterd budou navracena do ptirodniho stanovisté ¢i systému chovu

Odhadovany pocet zvifat k umisténi do zajmového chovu

Duvody pro vyse uvedené nakladani se zvitaty - uvedte

Uplatiiovani 3R

Nahrazeni pouzivani zvitat - Uvedte, jakeé alternativy bez pouziti zvirat jsou v této oblasti dostupné a proc¢
nemohou byt pouzity pro ucely tohoto projektu

Pro zhodnoceni imunogenicity, protektivniho ucinku a bezpecnosti testovanych latek je nezbytné pouziti laboratornich
zvirat. Alternativni metoda, ktera by zastoupila imunitni reakci organizmu na infekci viru, neexistuje, viz pouzité zdroje.

Omezeni pouzivani zvitat - vysvétlete, jaky pocet zvirat byl pro tento projekt stanoven. Popiste kroky, které
byly podniknuty ke snizeni poctu pouzivanych zvirat, a zasady pouzité k vytvoreni studie; pripadné popiste
postupy, které budou pouzivany po celou dobu trvani projektu za ucelem minimalizace poctu pouzivanych
zvirat a které odpovidaji vedeckym cilum (mezi tyto postupy mohou patrit napr. pilotni studie, pocitacové
modelovani, sdileni tkani a opakované poucziti).

Studie jsou provadény na dostate¢ném poctu zvitat tak, aby ziskané vysledky poskytly validni informace o
imunogenicité, protektivnim G¢inku a bezpecnosti.

Setrné zachazeni se zvitaty - uvedte prikiady konkrétnich opatieni (napv. zvysené pozorovani, pooperacni
péce, tlumeni bolesti, vycvik zvirat) prijatych v souvislosti s postupy k minimalizaci dopadit na dobré Zivotni
podminky zvirat; popiste mechanismy k prijimani vznikajicich zmirnujicich postupii v dobé trvani projektu

Se zvitaty bude zachazeno v ramci standardnich a schvalenych postupi prace se zvifaty, které vylucuji nehumanni
zachazeni a minimalizuji mozny stres a utrpeni zvifat na nejniz$i moznou Groven. Veskeré tikony (aplikace, nasalni a
ustni vyplachy) jsou provadény obdobné, jak je tomu bézné v humanni a veterinarni praxi.

Pouzité druhy zvirat - vysvetlete vyber druhii a souvisejicich Zivotnich stadii

Fretka svou srovnatelnou imunitni reakei viéi virim chtipky je preferovany zvifeci model pro testovani imunogenicity a
protektivniho u¢inku a bezpeénosti kandidatnich vakcin. Pro dany typ testovani neexistuje alternativni metoda.

1) V&etné védeckych pojmi, které se mohou skladat z vice nez péti jednotlivych slov, a s vyjimkou druht zvitat a uéelt
uvedenych jinde v dokumentu

2) Druhy zvifat v souladu s kategoriemi statistického vykazovani v piiloze III provadéciho rozhodnuti Komise 2020/569 s
doplnkovou moznosti ,,nespecifikovaného savce* pro zachovani anonymity ve vyjimeénych ptipadech



