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NETECHNICKE SHRNUTI PROJEKTU POKUSU upravené podle PR 2020/569

Nazev projektu pokusu

Studium vlivu dermonekrotického toxinu na infekci a kolonizaci hornich cest dychacich po
intranazalni infekci bakterii Bordetella bronchiseptica.

Doba trvani projektu pokusti - v ' 30 mésicu

_mesicich

Klitova slova - maximainé pét 1) ' Bordetella bronchiseptica, dermonekroticky toxin,
| sekrecni systém typu 6, kolonizace, nazalni infekce,
| fransmise

Uéel projektu pokusti - zaskrtnéte policko; moZno i vice moZnosti

zakladni vyzkum

translacni a aplikovany vyzkum

kontrola kvality (véetné zkouseni bezpeénosti a Ucinnosti Sarze)

legislativni jiné zkoueni uginnosti a tolerance

ucelyiaibeana zkousgeni toxicity a jiné zkousky bezpecnosti véetné farmakologie

vyroba P
| béZna vyroba

\ ochrana prirodniho prostiedi v zajmu zdravi a dobrych Zivotnich podminek lidi nebo zvirat
i zachov
| odborn pfiprava za Géelem ziskani, udreni nebo zlepSeni odbornych znalosti

trestni fizeni a jiné soudni fizeni

O EIDDUD (e

udrZovani populaci ustalenych geneticky upravenych zvifat, ktera nebyla pouZita v jinych
pokusech

Cile projektu pokust - napf. fedeni nékterych védeckych neznamych nebo védeckych éi
 klinickych potreb
Hlavnim cilem planovanych ‘pokusti je ziskani originalnich vysledki, které pomohou
hloubg&ji porozumét mechanizmim sekrece dermonekrotického toxinu z bakterie B.
bronchisetica. Bude studovan vliv sekreéniho systému typu 6 na transport DNT /n vivo a
jeho nasledny vliv na pribéh bakterialni infekce a na pienos infekce z mysi na mys.

Pravdépodobné potencialni pfinosy projektu pokusu - jak by mohlo byt dosaZzeno védeckého
pokroku nebo jaky pfinos by z néj clovék, zvifata c¢i Zivotni prostfedi mohli mit; v prislusnych
pripadech rozlisujte mezi kratkodobymi (v dobé frvani projektu) a dlouhodobymi pfinosy (mohou
se projevit aZz po skonceni projektu)

Ziskani novych poznatkd klicovych pro vyvoj novych Géinnéjsich vakcin pro prevenci
prenosu davivého kasle.

Postupy, které budou na zviratech zpravidla pouzivany (napf. injekéni aplikace, chirurgické
zakroky) - uvedte pocet téchto postupt a dobu jejich trvani

Mysi budou injekéné uspavany pfi infekci (intranazalni aplikace ve spanku) a pfi odebirani séra.
Injekéni aplikace trva cca 5s.

Predpokladané dopady / nepfiznivé ucinky na zvifata (napf. bolest, ztrata hmotnosti, neéinnost

 / sniZena hybnost, stres, neobvyklé chovani) a doba trvani téchto uginku ;
NeZadouci uéinky po infekci se mohou projevit respiraéni infekci, pii které mize dojit
k ubytku na vaze a stresu. Respiraéni infekce do 2-3 tydnd vymizi. Vétéma mysi ale bude
usmrcena drive. Anestezie trva 15-30 minut, podle jeji hloubky. Na infekci se pouziva pouze
lehka anestezie (znehybnéni mysi), pii odebirani séra hluboka.

Druhy a pfiblizné pocty zvirat, jejichz pouziti se predpoklada, a predpokladana zavaznost
_HpOkuSU

' Odhado- | Ddhadovany pocet 2 zwrat ‘podle zavaznostl :
' vany | Nenabud |
pocet | e vedoml_____;

Druh zvirat ?)

- vyberte ze seznamu Mira | Stfedni | Zavazna

' Mys$ laboratorni (Mus musculus) 900 900
Zvolte polozku.

Zvolte polozku. |




Zwoltepolozkw. [ [ [
Zvolte polozku. ‘ |
Nakladani se zviraty, ktera nebudou na konci pokusu usmrcena

Odhadovany poéet zvifat k opétovnému pouziti 0
Odhadovany pocet zvifat, ktera budou navracena do pfirodniho stanovisté &i systému | 0

chovu b
| Odhadovany poéet zviat k umisténi do zajmového chovu_ |
_Duvody pro vy$e uvedené nakladani se zviraty - uvedte

 Uplatriovani 3R A i L N
Nahrazeni pouzivani zvifat - uvedte, jaké alternativy bez pouZiti zvifat jsou v této oblasti dostupné
‘a pro¢ nemohou byt pouZity pro tcely tohoto projektu

Alternativni metody nepostihuiji sloZitost zkoumané problematiky, a proto nemohou nahradit
navrhovane pokusy. Testovani kolonizace plic a nosnich dutin stejné tak indukce
protilatkove ¢i bunécné imunitni odpovédi v tkarfovych modelech neni mozZné. K vysvétleni
mechanizmu je zapotiebi studium na urovni celého organizmu a nelze jej nahradit jinymi
typy experimentil nezahrnujicimi Ziva experimentalni zvirata, jako napr. bunécnymi
_kulturami i ex-vivo tkariovymi explantaty.

Omezeni pouiivéni zvitat - vysvétlete, jaky pocet zvirat byl pro tento projekt stanoven. Popiste
kroky, ktere byly podniknuty ke sniZzeni poctu pouzivanych zvirat, a zasady pouZité k vytvoreni
studie; pripadné popiste postupy, které budou pouZzivany po celou dobu trvani projektu za tcéelem
minimalizace poctu pouZivanych zvirat a které odpovidaji védeckym cilim (mezi tyto postupy
mohou patrit napr. pilotni studie, pocitacové modelovéni, sdileni tkani a opakované pouZiti).
Vlastni zkusenosti s podobnym typem experimentll a mnozstvi jiz ziskanych dat nam
umoznily naplanovat minimalni po&et zvifat, ktera potfebujeme k dosaZeni signifikantnich
vysledki a k jejich publikaci. Vzorky, ziskané v experimentech jsou v ramci laboratore
_pravidelné sdileny, protoZe vice experimentatorll pracuje na podobné problematice.
Setrné zachazeni se zvifaty - uvedte priklady konkrétnich opatfeni (napr. zvysené pozorovani,
pooperacni pece, tlumeni bolesti, vycvik zvifat) pfijatych v souvislosti s postupy k minimalizaci
dopadt na dobré Zivotni podminky zvirat; popiste mechanismy k prijimani vznikajicich
_zmirmujicich postupt v dobé trvani projektu

Veskera manipulace se zviraty bude co nejohleduplnéjéi a co nejméné narusujici pfirozené potfeby
zvirat. Bude pouzita anestezie pro snizeni diskomfortu pouzitych zvirat. Po infekci bude pravidelné
sledovan stav zvirat.

Pouzité druhy zvirat - vysvétlete vybér druhi a souvisejicich Zivotnich stadii

Budou pouzity laboratorni mysi inbredniho kmene BALB/c, C57BL/6 a C57BL/6 MyD88KO, které
jsou vhodnym modelem pro studium intranazalni infekce bakterii B. bronchiseptica. V letech
2021-2023 odhadujeme pouziti maximalné 800 ks zvifat minimalniho stafi 5 tydn(. Pocet mysi je
na urovni minimalniho poctu, ktery zaruéuje statisticky vyhodnotitelné vysledky mezi skupinami.
Dale odhadujeme pouZiti maximalné 100 ks zvirat (holatka) stafi minimalné 3 dni pro studium role
DNT v atrofické rinitidé hlodavcu.

1) Veetn& v&deckych pojmu, které se mohou skladat z vice nez péti jednotlivych slov, a s vyjimkou druh( zvifat a
G&ell uvedenych jinde v dokumentu

?) Druhy zvifat v souladu s kategoriemi statistického vykazovani v priloze Il provadéciho rozhodnuti Komise
2020/569 s doplfikovou moznosti ,nespecifikovaného savce® pro zachovani anonymity ve vyjimeénych
pfipadech





