NETECHNICKE SHRNUTI PROJEKTU POKUSU 85/2019

Nizev projektu pokusi

EXPRO-ERC - Studium post-transkripénich regulaci

Doba trvani projektu pokusti | Od 1.11. 2019 do 31.10. 2024

Kli¢ova slova - maximdiné 5 | Oocyt, RNA interference, Dicer, RNA

Uéel projektu pokusii - oznacte jej k¥izkem (x) do prdzdného policka

x | zdkladni vyzkum

translaéni nebo aplikovany vyzkum

vyvoj, vyroba nebo zkouseni kvality, G&innosti a nezavadnosti léCiv, potravin, krmiv a jinych latek nebo
vyrobkii

ochrana pfirodniho prostfedi v zajmu zdravi a dobrych Zivotnich podminek lidi nebo zvifat

zachovani druhi

vy§§i vzdélavani nebo odborna piiprava

trestni Fizeni a jiné soudni fizeni

Cile projektu pokusu (napf. feSené védecké neznamé nebo védecké i klinické potreby)

Cilem projektu je analyza mechanismi post-transkripénich regulaci kontrolovanych malymi RNA molekulami.
Tyto mechanismy poskytuji zdrode&né draze ochranu proti parazitickym repetitivnim sekvencim, které ohrozuji
integritu genomu, ale maji i fadu jinych funkci, které nebyly dosud prostudované. Jednou z nich je mj. moZznost
posileni funkce imunitniho systému. Cilm projektu je identifikovat a popsat tyto dosud neznamé funkce.

Pravdépodobné potencidlni piinosy projektu pokusi (jak by mohlo byt dosaZeno pokroku ve vasem védnim
oboru nebo jaky pfinos by z néj éloveék &i zvifata mohli mit)

Bude dosazeno vyznamného pokroku ve védnich oborech biologie zarodeéné drahy, v oboru malych RNA a
antivirové imunity.

Druhy a pribliZzné poéty zvirat, jejichZ pouZiti se pfedpoklada

Mus musculus, 7500

Jaké jsou ofekavané neZadouci Géinky u zvirat? Jaka je navrhovana mira zavaznosti? Jak bude se zvifaty
naloZeno po skonéeni pokusu?

Nezadouci uc¢inky plynouci ze studovanych genetickych tprav jsou minimalni, vétSina mutaci ovliviiuje pouze
zarodecéné buiiky, takZe nejsilnéjSi studovany efekt na zvifatech je sterilita (dominantné u samic). V jednom
pripadé mutace je Gprava v homozygotnim stavu perinatalné letalni, ale pro studium primarné vyuzivame
heterozygoty, ktefi jsou normalné viabilni a fertilni a nebyl u nich pozorovany patologicky fenotyp.

Navrhovand mira zdvaZnosti je mirna a tato zdvaznost se tyka malého podilu zvitat, u kterych bude pomoci
intraperitonealni injekce vyvolana ovulace.

Po skonceni pokusu budou zvifata utracena.

Uplatiiovani 3R (replacement, reduction, refinement)

Nahrazeni pouzivani zvifat: Uved’te, pro¢ je nutné pouZit zvifata a pro¢ nemohou byt vyuzity alternativy bez
pouZiti zvirat.

Pokud je to mozné, experimenty provadime na modelu bunédnych kultur. Pro experimenty vyzadujici studium
fenotypu v zdrodeénych burikdach a in vivo v kontextu celého organismu bohuZel neexistuje vhodna alternativa.

Omezeni pouzivani zvifat: Vysvétlete, jak lze zajistit pouZiti co nejmensiho poétu zvifat.

Co nejmensi polty zvifat zajiStujeme planovénim kiiZeni, maximédlnim mnoZstvim analyz provadénych na

jednom vzorku a maximalnim vyuzitim jedincti s nevhodnymi genotypy vzniklymi pfi kiiZeni.

Setrné zachazeni se zvitaty: Vysvétlete volbu druhu zvifat a proé se v pfipadé tohoto zviteciho modelu jedna o
nejSetrnéjsi pouZiti z hlediska védeckych cili.
Vysvétlete obecna opatieni, kterd budou piijata za iéelem sniZeni Gjmy zpisobené zvifatiim na minimum.

Laboratorni mys je nejvhodnéj$i model pro tento typ experimentu z fady diivodii. Kromé& ekonomickych jde o
model, ktery je nejpfistupnéjsi genetickym manipulacim, ma kratkou generaéni dobu, existuje o ni obrovské
mnoZstvi informaci, véetn& podrobné zmapovaného genomu a u tohoto modelu je k dispozici pro porovnani
velké mnoZzstvi vysledki souvisejicich se studovanou problematikou.




