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Téma diplomové prace kombinuje molekuldrné-biologické, biochemické, biofyzikalni a
imunologické pristupy. StéZzejnim tématem je proteinové inZenyrstvi — vytvareni a testovani
novych proteinl, tzv. mimotopl, které mimikuji vazebné epitopy Siroce neutralizujicich
antivirovych protilatek.

V soucasné dobé je vyvoj antivirovych vakcin postaven na pfimé imunizaci pomoci virovych
proteinovych antigend nebo pomoci prenosu jejich genové informace vyuzitim nosicovych
vektorl nebo liposémua. Jsou ale virovd onemocnéni, kde tento zplsob imunizace pomoci
virovych antigenu ¢i jejich kddujicich sekvenci dosud nebyl pfes velkou snahu mnoha svétovych
tyma pro vyvoj efektivnich profylaktickych vakcin Uspésny, napft. virus HIV-1 nebo virus
zpUsobujici hepatitidu typu C (HCV). Nedavno jsme pfisli s myslenkou obejit potize souvisejici
s virové-antigenni imunizaci pomoci ,proteinovych otiski“ paratopl vysoce neutralizujicich
protilatek a vytvofit sady (glyko)proteinovy epitop mimikujicich proteinl jako ucinnych
vakcinacnich imunogend. Tyto proteinové ,mimotopy” identifikujeme selekci z vysoce
komplexnich kombinatoridlnich knihoven postavenych na nosicovych strukturdach malych
proteinovych domén (Kosztyu et al., EBioMedicine, 2019; Kuchar et al., Virulence, 2021).

Diplomova prace bude zamérena na charakterizaci malych vazebnych protein( (mimotopu),
které budou napodobovat ¢asti obalovych proteinl viru HIV-1, pfipadné i SARS-Cov-2 nebo
HCV. Mimotopy selektujeme zvysoce komplexni sbirky proteinl odvozenych od albumin
vazajici domény (ABD) nebo nového typu ,scaffoldu” tzv. Myomedinu. Vybrané proteiny budou
nasledné biochemicky, biofyzikalné a funkéné charakterizovany. Cilem prace bude vyvinout
takové vazebné proteiny (mimotopy), které navozuji tvorbu protildtek v krevnim séru a
neutralizuji rdzné typy pseudoviri, a tim by mohly slouzit jako imunogenni komponenty
budouci Siroce ochranné vakciny. Diplomova prace bude tematicky zapadat do feSeného
projektu OP VVV , CEREBIT“, podporovaného MSMT.
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