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Nazev projektu pokusii
Identifikace a funkéni analyza specifickych subpopulaci makrofagi a neutrofild
Doba trvani projektu pokusii 01.12.2015-31.12.2017
Kli¢ova slova - maximdlné 3 neutrofily, monocyty, makrofagy, subpopulace, funkéni analyza
Ukel projektu pokusii - oznacte jej kiizkem (x) do prézdného policka
X zdkladni vyzkum
translaéni nebo aplikovany vyzkum
vyvoj, vyroba nebo zkouseni kvality, G¢innosti a nezdvadnosti 1é¢iv, potravin, krmiv a jinych latek nebo
vyrobkii
ochrana pifrodnfho prostiedi v zajmu zdravi a dobrych Zivotnich podminek lidi nebo zvitat
zachovéni druhti
vy$5i vzdélavani nebo odborna piiprava
trestni fizeni a jiné soudni fizeni
Cile projektu pokusii (napf. fedené védecké neznamé nebo védecké ¢i klinické potieby)
Navrhovany projekt ma charakter zdkladniho vyzkumu a jeho hlavnim cilem je pfinést nové a roz3ifit stavajici znalosti
v oblasti identifikace a funké&ni analyzy riznych subpopulaci bunék nespecifické imunity, jako jsou monocyty/
makrofagy a neutrofily. Hlavni hypotézou je, Ze rizné patologické procesy a choroby jsou spojeny s vyskytem
konkrétnich populaci bunék, které jsou jednak charakteristické expresi specifickych povrchovych molekul a také
jedine¢nou funkéni odpovédi. Tento projekt je zamé&fen zejména na fenotypizaci jednotlivych bunék nespecifické
imunity v riizn¢ indukovanych patologiich a posléze také jejich funkéni analyze. Zvlastni pozornost bude vénovana
signélnim drahdm vedoucim k aktivaci jednotlivych bunéénych subtypi, které jsou pravé spojeny s jejich polarizaci.
Ocekavané vysledky prispé&ji k zlepSeni a standardizaci diagnostiky riiznych onemocnéni, které jsou spojeny
s jednotlivymi fenotypy monocytii/makrofagl a neutrofild.

Pravdépodobné potencidlni p¥inosy projektu pokusi (jak by mohlo byt dosazeno pokroku ve vasem védnim oboru
nebo jaky pifnos by z n&j ¢lovek ¢i zvitata mohli mit)

Studium jednotlivych subpopulaci monocytii/makrofagt a neutrofilt, které jsou asociovany s riznymi onemocnénimi,
vCetné objasnéni konkrétnich molekuldrnich mechanismu uvniti t&chto bunék, je vysoce inovativni a velice dilezité.
Usp&sné teSeni projektu zaruduje ziskani naprosto origindlnich vysledkil v nové a velice aktualni vyzkumné oblasti,
které budou snadno publikovatelné v mezindrodnich odbornych ¢asopisech. Ziskané vysledky poslouzi za zéklad
odborné vefejnosti k dal§imu zakladnimu i aplikovanému vyzkumu v oblasti pfirodnich a lékaiskych véd. Ziskané
informace déle poslouZi Siroké Iékatské verejnosti ke zdokonaleni diagnostiky a lé¢by v oblasti riznych zavaznych
chorob. Potencidlnim uZivatelem ziskanych vysledki jsou i farmaceutické firmy, které na jejich zdkladé mohou vyvijet
nova a zdokonalovat existujici lé¢iva uréend pro imunoterapii. V neposledni fadé je koneénym uzivatelem vysledka cela
laickéa verejnost, které zprostiedkované ptispéji ke zdokonaleni kvality zivota a zdravi.

Druhy a priblizné po&ty zviFat, jejichZ pouZiti se pfedpoklada

Studie bude provedena na my3sich kmene C57BI/6] (samci), k tomuto i¢elu vhodnych a b&Zné pouzivanych na indukei
akutniho zanétu. Z divodi nutného statistického hodnoceni je v pritb&hu 3 let fedeni projektu (2015-2017) pldnovano
pouziti celkem 150 mys3i, pro izolaci krve, tkani a tkaniové specifickych imunitnich bunék a fibroblasti.

Jaké jsou ofekdvané nezadouci G¢inky u zvitat? Jaka je navrhovana mira zavaznosti? Jak bude se zvifaty naloZeno po
skonceni pokusu?

Zvitata budou béhem pokusi exponovéna pouze limitovanému stresu spojenému s indukei zanétlivé reakce a vybrané
anestezii.V piipadé neobvyklého chovéni zvifete, které by zna&ilo vyznamny stres, bude experiment ukonéen a takové
zvife okamzit€ smrceno dle protokolu.

Uplatfiovani 3R (replacement, reduction, refinement)

Nahrazeni pouzivani zvifat: Uved'te, pro¢ je nutné pouzit zvifata a pro¢ nemohou byt vyuZity alternativy bez pouZiti
zvifat.

Pokusy v ramci tohoto projektu budou provedeny nejprve na in vitro kulturach, kde budou standardizovény postupy
fenotypizace, aktivace bunék a analyza jejich funkei. Ziskané vysledky budou slouzit jako zéklad pro izolaci bunék

z krve a tkani a jejich analyzu. Sou¢asné bude probihat zkoumani komplexni imunitni odpovédi béhem riznych
zanétlivych podminek v tkanich, které nelze v in vitro podminkach namodelovat.

Omezeni pouzivéni zvifat: Vysvétlete, jak lze zajistit pouziti co nejmensiho poctu zvirat.

Pocet zvifat bude omezen na mnozstvi minimalné nutné pro statistické vyhodnoceni dat ziskanych z pokusg, které
budou priibézné vyhodnocovany. Viechny bunééné typy mohou byt izolovany ze stejného pokusného zvitete, coz
vyrazn€ omezi celkové mnozstvi zvifat pouzitych v experimentech. V pribéhu pokusu budou pribézné vyhodnocovéna
data a v pfipadé dosazeni statistické vyznamnosti jiz v pritb&hu bude pokus ukonéen.

Setrné zachéazeni se zvitaty: Vysvétlete volbu druhu zvifat a prog se v piipad? tohoto zvifeciho modelu jedna o
nejdetrnéjdi pouziti z hlediska védeckych cila.

Vysvétlete obecna opatfeni, ktera budou pfijata za (i¢elem sniZeni Gjmy zplsobené zvifatim na minimum.

Na zakladé nagich dlouhodobych zkusenosti v laboratofi a dostupné literatury se zvoleny drzh zvifat, tedy

mysi kmene C57BI/6], jevi jako vhodny model pro studium funkei imunitniho systému,



