Odborné udaje nad ramec zakona pro vyzkumné ucely

Udaje o darovaném embryu, z kterého linie vznikia
IDENTIFIKACNI CISLO LINIE: 015

1. Bylo embryo pripravené metodou IVF (in vitro fertilization) nebo ICSI
(intracytoplasmic sperm injection)?

IVF

2. Bylo darované embryo dlouhodobé zamrazené nebo Cerstvé, tj. pfimo po IVF nebo
ICSI a nasledné kultivaci?

Cerstvé

3. Bylo embryo poskozené a tedy nepouzitelné pro lé&bu neplodnosti, nebo v dobrém
fyziologickém stavu, avak nadbyteéné pro optimdini pfenos do délohy pfijemce?

V dobrém fyziologickém stavu, avéak nadbyte€né pro optimalni pfenos do délohy
pfijemce

4. Byla u embrya provedena preimplanta&ni diagnostika?
V pfipadé, Ze ano, s jakym vysiedkem?

Ne
Udaje o linii hESCs

5. Byly udaje obsahujici zakladni charakteristiku linie hRESCs publikovany
v odborném tisku?
V pfipadé, Ze ano, uvedte citaci.

Hampl, A.; Koskova, S.; Vodinska, M. Dvoréak, P. (2004) Derivation and
characterization of new human embryonic stem cell lines in Czech Repubilic.
The Pulse - ISSCR Newsletter, 2, Issue 12.

international Stem Cell Initiative, Adewumi O, Aflatoonian B., Ahrlund-Richter L., Amit
M., Andrews P.W., Beighton G., Belio P.A., Benvenisty N., Berry L.S., Bevan S,
Blum B., Brooking J., Chen K.G., Choo A.B., Churchill G.A., Corbel M., Damjanov I.,
Draper J.S., Dvorak P., Emanuelsson K., Fleck R.A., Ford A., Gertow K_,
Gertsenstein M., Gokhale P.J., Hamilton R.S., Hampl A., Healy L.E., Hovatta 0.,
Hyllner J., Imreh M.P., Itskovitz-Eldor J., Jackson J., Johnson J.L., Jones M., Kee K.,
King B.L., Knowles B.B., Lako M., Lebrin F., Mallon B.S., Manning D., Mayshar Y.,
McKay R.D., Michalska A.E., Mikkola M., Mileikovsky M., Minger S.L., Moore H.D.,
Mummery C.L.., Nagy A., Nakatsuiji N., O'Brien C.M., Oh S.K,, Olsson C., Otonkoski
T., Park K.Y., Passier R., Patel H., Patel M., Pedersen R., Pera M.F., Piekarczyk
M.S., Pera R.A., Reubinoff B.E., Robins A.J., Rossant J., Rugg-Gunn P., Schuilz
T.C., Semb H., Sherrer E.S., Siemen H., Stacey G.N., Stojkovic M., Suemori H.,



Szatkiewicz J., Turetsky T., Tuuri T., van den Brink S., Vintersten K., Vuoristo S.,
Ward D., Weaver T.A,, Young L.A., Zhang W.. (2007):

Characterization of human embryonic stem cell lines by the International Stem Cell
Initiative.

Nature Biotechnology 25: 803-816.

Dvordk, P., Dvofakova, D.; Koskova, T.; Vodinska, M.; Najvirtova, M.; Krekag, D.;
Hampl, A. (2005) Expression and potential role of fibroblast growth factor 2 and its
receptors in human embryonic stem cells. Stem Cells, 23: 1200-1211.

V pfipravé k zaslani do ¢asopisu Stem Cells and Development je v recenznim fizeni
rukopis prace:

Viadimir Vinarsky, Jan Skrivanek, Liina Rankel, Zuzana Nahacka, Ladislav Andera
and Ales Hampl. Human embryonic and induced pluripotent stem cells express
TRAIL receptors and can be sensitized to TRAIL-induced apoptosis.

6. V pfipad& Ze zakladni charakteristika linie hRESCs nebyla publikovana v odborném
tisku, byly provedeny nasledujici analyzy?

a/ karyotyp véetné uréeni pohlavi;

b/ povrchové markery (SSEA1, SSEA3, SSEA4, TRA-1-60, TRA-1-81);

¢/ daisi povrchové markery;

d/ exprese Oct-4;

e/ exprese zasadité fosfatazy;

f/ diferenciaéni kapacita v systému embryoidnich télisek nebo teratomdi.

Byla publikovana - viz bod 5.

7. Byly v pribé&hu dlouhodobé kultivace zjigtény u linie hRESCs genetické
abnormality?
V pfipadé&, Ze ano, jaké a v jaké pasazi?

Ano
CP 61 (enzymaticka pasaz) 47, XX, +12

8. Je linie hESCs urgena pro vyzkumné nebo klinické pouziti nebo oboje?
Vyzkumné ucely

9. Je iinie hRESCs dostupna pro dalsi laboratoie nebo klinicka pracovi§té?
V pfipadé, Ze ano, jaka je cena za ampuli a v jaké pasaZi jsou buriky distribuovany?

NE.

Linie vznikla oddélenim od linie 014 vytvofené Oddélenim molekularni embryologie
Ustavu experimentalni mediciny AV CR, v. v. i., Kamenice 5, 625 00 Brno, které bylo
ke dni 31.12.2011 zruSeno. Linie se pouZiva k vyzkumu na Masarykové univerzité,
Zerotinovo namésti 9, 601 77 Brno, I1& 00216224. Ze zrugeného pracovisté vzniklo
dalSi pracovisté Lékafské fakulty Masarykovy univerzity - Ustav histologie a
embryologie, budova 1, Kamenice 3, 625 00 Brno, pro které bylo roziifeno
rozhodnutim &j.. 33/2012-31 povoleni kvyzkumu na lidskych embryondlnich
kmenovych bufikach &.j. 627/2007, které nabylo pravni moci 18.1.2012.



Linie je dostupna u Masarykovy univerzity za podminek uvedenych vbodé 9.
odbornych tidajd o registrované linii 014.

Kvili vyzkumnym Géelim v rdmci projektu ,Exprese, signalizace a funkce receptortl
smrti v lidskych embryonainich kmenovych bufikach* financovaného Grantovou
agenturou CR a vedeného pod identifikadnim &islem P301-10-1971 byly v nadi
laboratofi pfipraveny subklony vy$e zminéné linie 015. Tyto subkiony (vy&et nize)
byly pripraveny standardnimi technikami molekuldmi biologie a jsou nezbytné pro
piipravu publikace analyzujici expresi a signalizaci téchto receptor( v lidskych
embryonalnich bufikdch. Subklony jsou evidovany, skladovany za standardnich
podminek obdobnych jako linii 015 a je s nimi manipulovano v Laboratofi bunééné
signalizace a apoptézy UMG AV CR.

Vycet pripravenych subklonii linie 015:

Cislo Oznaceni subklonu Popis subklonu Rezistence | Poznamka
2300915 | hESCs-015/shFlip2 Exprimuje shRNA proti cFLIP puromycin | Eviduje se
2300916 | hESCs-015/shFlip1 Exprimuje shRNA proti cFLIP puromycin | Eviduje se
2300917 | hESCs-015/shMcl-1 2 Exprimuje shRNA proti Mcl-1 puromycin | Eviduje se
2300918 | hESCs-015/shMcl-1 4 Exprimuje shRNA proti Mci-1 puromycin | Eviduje se
2300919 | hESCs-015/pLKOempty Kontrola, neexprimuje shRNA puromycin | Eviduje se
2300920 | hESCs-015/pLKOempty Kontrola, neexprimuje shRNA puromycin | Eviduje se
2300880 | hESCs-015/EGFP Exprimuje EGFP puromycin | Zlikvidovan
2300881 | hESCs-015/Casp8 Exprimuje kaspazu 8 puromycin | Zlikvidovan

Poznamka: Subklony evidovany pod &isly 2300880 a 2300881 se ukazaly jako
nefunkénf a byly zlikvidovany podle stavajicich bezpeénostnich predpisti pro
manipulaci s lidskymi ES buiikami a GMO pfedpisu.

10. Byla linie hESC derivovana v GMP (good manufacturing practices) podminkach?

Ne

11. Byla linie hRESCs derivovana za pouZziti my$ich nebo lidskych fibroblastd?

Pouziti primarnich fibroblastl z mys$i kmene CF-1

12. Je linie hESCs derivovéana a kultivovana v pfitomnosti zvifecich produkt(?

Ano

Doplriujici (idaje o okolnostech ziskani linie hRESCs

13. Byla studie zahmujici derivaci linie schvalena etickou komisi pfislu$né instituce,

pfipadné jinou etickou komisi?

Ano

14. Byl darci embrya poskytnutého pro derivaci linie pfedloZen, naleZité vysvétien a

podepsan informovany souhlas?

Ano




V piipadé, Ze ano:
14.1. Obsahoval souhlas informaci o typu vyzkumu, ke kterému by linie hRESCs
méla byt v budoucnu vyuzZivana?

Ano

14.2. Obsahoval souhlas informaci o moZném pouZiti linie hESCs pro klinické
ucely?

Ne

14.3. Obsahoval souhlas informaci o tom, Ze darcovstvi embrya nebude mit
Zadny vliv na pribéh jejich dal§i I6cby?

Ne

14.4. Obsahoval souhlas informaci, 2e darovani embrya mize byt odvolano
pouze do okamziku zahajeni vlastniho procesu derivace linie?

Ne

14.5. Obsahoval souhlas informaci o tom, Ze derivace hESCs z darovaného
embrya je narocny proces, ktery ¢asto nevede k ziskani linie a toto miiZe platit
i v daném konkrétnim pfipadé?

Ne

14.6. Obsahoval souhlas informaci o tom, Ze od okamziku darovani embrya
nebudou mit darci Zadnou moZnost ovliviiovat vyzkumné nebo klinické
vyuzivani linie hESCs nebo dalSich buné&nych sublinii z hESC vytvofenych?

Ne

14.7. Obsahoval souhlas informaci o tom, Ze linie hESCs nebo jiné bun&éné
sublinie z ni derivované mohou byt v budoucnosti patentovany nebo pouzity
ke komer&nim O&elim a Ze darce z tohoto nebude mit Zadny finanéni
prospéch?

Ne

14.8. Obsahoval souhlas informaci o tom, z jakych zdrojii je podporovan
vyzkum hESCs v konkrétni instituci, ve které jsou linie hESCs derivovany?

Ne

Odborné doplinéni bodu 5. a 9.: RNDr. Ladislav Andéra, CSc. (tel.: 241 062 471)
Upfesnéni bodu 9: Mgr. L. Krusinova (tel.: 234 811 295)



