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Věcná část obsahuje veškeré dosažené výsledky při řešení projektu v daném roce, tj. včetně výsledků případných spolupříjemců
1) Základní teze projektu a přístupy k jeho řešení  

1.A Výchozí předpoklad:

Aseptická osteolýza (OL) je závažnou komplikací endoprotézy kyčel. kloubu (TEP), která významně snižuje dlouhodobou úspěšnost této operativní léčby. Na základě rozdílů v rozsahu a závažnosti OL za srovnatelných klinických podmínek se předpokládá existence individuální vnímavosti k OL. Klíčovými mediátory v patogenezi OL jsou prozánětlivé / pro-osteolytické cytokiny. Některé polymorfismy (varianty) cytokinových genů mohou mít vliv na produkci cytokinů a mohou tak souviset i s vnímavostí k OL.      

1.B Cíle projektu:

Na dobře charakterizovaném souboru pacientů po TEP zjistit, zda polymorfismy cytokinových genů souvisejí  se závažností osteolýzy, přežíváním protézy a nutností revize TEP. S pomocí měření sérových hladin cytokinů doplnit genetickou studii o proteinová data. Navrhnout možnosti praktického využití výsledků projektu k omezení výskytu komplikací po TEP (zejména aseptické osteolýzy) s možným dopadem pro omezení revizních operací.         
2) Stav řešení programového projektu po 2. roce (2008), dosažené výsledky:  

Plán na rok 2008 (dle harmonogramu prací v původním návrhu projektu): 

„Rozšiřování souboru případů i kontrol, genotypizace základního a doplňkového panelu GP u jedinců zařazených v prvním roce a průběžná genotypizace jedinců zařazených ve druhém roce, měření hladin cytokinů. Zahájení sestavování souborů pacientů (skupiny se závažnou a mírnou osteolýzou) - odběr, zpracování materiálu (DNA, sérum), vytváření databáze“
Skutečný stav řešení:

2.A Klinická část projektu (převážně tým spoluřešitele ve FN Olomouc) 
1) Soubor pacientů po TEP byl rozšířen na 205 jedinců. U všech byl při odběru biologického materiálu zajištěn informovaný souhlas. Soubor zdravých kontrolních jedinců (aktuálně N=150) bude doplněn na celkový počet plánovaný v původním návrhu projektu (N=180) do konce února 2009. 

2) U nově zařazených pacientů (za rok 2008) byly shromážděny základní údaje nezbytné pro provedení analýz (demografické údaje, indikace k primární TEP, údaje o operaci, osteolýza a její závažnost, údaje o reoperaci TEP, evidence materiálu)(Tabulka 1). Byly doplněny chybějící klinické charakteristiky u pacientů zařazených v roce 2007. 

3) U všech nově zařazených pacientů byla provedena extrakce DNA z periferní krve (celkem vzorky pro 205 pacientů, 100% souboru). Vzorek séra byl získán celkem u 140 pacientů (68% souboru).
2.B Laboratorní část projektu (převážně tým řešitele na LF UP Olomouc)      

1) Byla doplněna genotypizace 22 SNP polymorfismů cytokinových genů ve skupině pacientů po TEP do celkového počtu N=205. Základní přehled vyšetřených polymorfismů a frekvence méně četných alel v celém souboru pacientů po TEP a kontrolních jedinců je uveden v Tabulce č. 2. Genotypizace zdravých kontrol do celkového počtu 180 bude doplněna do konce dubna 2009.  

2) Byl vytvořen základní soubor pacientů po TEP pro stanovení hladiny cytokinů v séru (N=80, pacienti splňující kritéria pro zařazení do souboru). U těchto pacientů byly stanoveny sérové hladiny prozánětlivých cytokinů TNF a IL-6 pomocí souprav „Quantikine” R&D systems, Abingdon, UK) podle pokynů výrobce. 

3) S pomocí přístupu „kandidátních genů“ ve vztahu k aseptické osteolýze a časnému selhání TEP byly aktualizovány genové varianty pro doplňkový panel genových polymorfismů. Pro doplňkový panel byly zavedeny a optimalizovány techniky pro genotypizaci variant genů P2RX7 („purinergic receptor P2X, ligand-gated ion channel 7“; polymorfismy rs3751143 a rs1653624) a MIF („macrophage migration inhibitory factor“; polymorfismy rs1007888 a rs755622). Technika typizace posledního polymorfismu doplňkového panelu IL1RN rs419598 (dle publikace: Gordon et al., Arthritis & Rheumatism 2008, 58:3157-65) bude zavedena počátkem třetího roku řešení.   

4) Z doplňkového panelu byla ukončena genotypizace pro polymorfismy CCL2 -2518 rs1024611 a P2RX7 rs3751143 v aktuálních souborech (205 pacientů po TEP, 150 zdravých kontrolních jedinců) a pro polymorfismus MIF rs1007888 v kontrolním souboru.      

2.C Společné práce

1) Byla provedena komplexní statistická analýza genotypizačních a „proteinových“ dat, určeny alelické, genotypové a fenotypové (nosičství) frekvence vyšetřovaných variant. Byla zhodnocena souvislost jednotlivých genových variant s hlavními výstupními kritérii (závažnost osteolýzy, reoperace, „přežívání“ protézy).

2) Hladiny cytokinů byly porovnány v závislosti na závažnosti osteolýzy a na variantách příslušných cytokinových genů.     

3) Výsledky byly prezentovány formou posterů (a 1 přednášky) na konferencích (3 x mezinárodní, 1 x národní) s abstrakty v časopisech a sbornících. 

4) Byla ukončena příprava publikace in extenso, která byla zaslána do recenzního řízení v časopise s impakt faktorem.      

2.D Výběr z dosavadních výsledků projektu (na rozšířeném souboru pacientů a kontrolních jedinců):

1) Souvislost alely TNF-238*A s rizikem závažné OL po TEP (popsána již v průběžné zprávě za rok 2007) byla potvrzena na rozšířeném souboru pacientů (N=205). S rizikem závažné OL souviselo i nosičství alely IL6-174*G (Obr. 1A). 

2) Nosiči alely IL2-330*G byli v našem souboru pacientů po TEP před rozvojem závažné OL naopak chráněni (Obr. 1B).  

3) Varianty TNF-238*A a IL6-174*G byly nezávislými prediktory závažné osteolýzy i v multivariační analýze (po korekci na věk při primární TEP, pohlaví, výšku, hmotnost a primární diagnózu). 

4) Alela TNF-238*A souvisela s rizikem selhání TEP (sekundární „outcome“ studie, Obr. 2), zatímco nosičství alely IL2-330*G před selháním TEP chránilo.    

5) Nezjistili jsme signifikantní rozdíly mezi sérovými hladinami cytokinů IL-6 a TNF  u pacientů se závažnou  a mírnou osteolýzou. Systémové hladiny cytokinu IL-6 nesouvisely s variantami polymorfismu IL6 -174 (souvislost varianty TNF-238*A se sérovými hladinami TNF nebyla hodnocena pro nízký počet jejích nosičů).

3. Vnitřní oponentura projektu:

Oponentura 2. roku řešení tohoto projektu byla příjemcem i spolupříjemcem (Univerzitou Palackého v Olomouci a Fakultní nemocnicí Olomouc) provedena formou veřejného oponentního řízení před oponentní komisí dne 15.10.2008. Oponentura tohoto projektu byla komisí schválena. 

4. Přínos jednotlivých členů týmu pro řešení projektu v roce 2008 byl v souladu s plánem řešení projektu (a změny v řešitelském týmu žádané na roky 2008/2009):

Pracovníci příjemce:

MUDr. František Mrázek, Ph.D. – koordinace projektu se zaměřením na jeho laboratorní část, organizace genotypizace, podíl na statistické analýze, interpretaci výsledků a přípravě publikací, průběžný dohled nad správou anonymní databáze ze strany laboratorní části projektu 

Prof. MUDr. Martin Petřek, CSc. – strategie řešení projektu, výběr adekvátních statistických metod pro zpracování dat,  podíl na  interpretaci výsledků a koordinace přípravy publikace, zajištění přípravy imunochemických stanovení

Doc. MUDr. Jiří Gallo, Ph.D. – analytická práce s genotypizačními a jinými laboratorními daty, jejich propojování s klinickými parametry studie, komplexní diskuze výsledků s dosavadními nálezy publikovanými na téma projektu        

další pracovník VŠ (molekulární biolog, část. úvazek) - validace "in house" genotypizačních technik, podíl na genotypizaci, primární interpretace genotypizací 22 SNP polymorfismů       

další pracovník SŠ (laborant) - zpracování, zapisování a evidence vzorků v anonymní (kódované) formě (připraveno zdrav. pracovištěm), provádění genotypizací a měření, pomocné laboratorní práce   

VŠ specialista – imunochemik, DPP – interpretace imunochemických dat / imunochemická stanovení

VŠ specialista – statistik, DPP – statistická analýza genetických a proteinových dat
Pracovníci spolupříjemce: 

Prof. MUDr. Martin Petřek, CSc. - koordinace a zajištění projektu z klinické (zdravotnické) stránky dle pravidel IGA, zajištění vytvoření zakódovaného databázového systému pacientů, logistika předávání a zpracování vzorků 

Doc. MUDr. Jiří Gallo, Ph.D. - organizace náboru pacientů do skupiny případů i kontrol, sběr klinických a demografických dat, rozřazení pacientů dle jednotlivých klinických fenotypů, zajištění informovaných souhlasů, podíl na intrepretaci výsledků a přípravě publikací 

Zdravotní sestra (SŠ) - odběry biologických vzorků (periferní krev), zabezpečení transportu materiálu na pracoviště navrhovatele spolu s kompletní žádankou v rámci projektu 

5. Harmonogram prací řešení programového projektu na rok 2009 (závěrečný rok projektu)
Dokončení sestavovaní souboru zdravých kontrolních jedinců do celkového plánovaného počtu (N=180), chybí doplnit 30 jedinců (do konce února 2009) a doplnění genotypizace základního panelu polymorfismů cytokinových genů (22 SNP) do konce dubna 2009.

Dokončení sběru biologického materiálu a izolace DNA (nově zařazení kontrolní jedinci a chybějící nebo spotřebovaný materiál pro izolaci DNA). 

Doplnění klinických charakteristik a „update“ sledování, zajištění inf. souhlasů pro potřeby studie. Finalizace databáze projektu.

Provedení a doplnění kompletní genotypizace doplňkových SNP polymorfismů u pacientů po TEP (N=205) a kontrolních jedinců (N=180) v návaznosti na práce ve druhém roku řešení projektu, konkrétně polymorfismů:  

P2RX7 rs1653624,  ILRN rs419598 a MIF rs755622 – v kompletních souborech 
MIF rs1007888 – v souboru pacientů po TEP (N=205) a nově zařazených kontrolních jedinců (N=30) 

CCL2 -2518  a P2RX7 rs3751143 – u nově zařazených zdravých kontrol (N=30) 
Měření sérových hladin chemokinu CCL2 a hodnocení jejich vztahu ke genotypům v polymorfismu CCL2 -2518 v základním souboru pacientů po TEP (N=80).

Stanovení expresního profilu vybraných genů (TNF, IL6, IL2) na úrovni mRNA pomocí techniky qRT-PCR (RotorGene 3000 system; Corbett Research, Sydney, Austrálie) a jejich srovnání v pilotním souboru (N=15) vzorků:

1) periprotetických tkání získaných od pacientů podstupujících revizní TEP kyčle pro závažnou OL    

2) odpovídajících „kontrolních“ tkání od pacientů podstupujících  aseptickou revizi kyčle z jiného důvodu

Zdůvodnění: Stanovení exprese vybraných genů na úrovni mRNA nebylo součástí původního návrhu projektu. Řešitelský tým na základě dosavadních výsledků měření sérových hladin vybraných cytokinů (nebyla zjištěna jejich souvislost se závažnou osteolýzou ani genotypy) navrhuje zaměřit se na lokální expresi vybraných cytokinových genů ve tkáních, které jsou bezprostředně v kontaktu s otěrovými částicemi a účastní se patogeneze osteolýzy.   

Odběr uvedeného biologického materiálu (periprotetická tkáň alespoň ze tří různých míst) je primárně prováděn v rámci jiného výzkumného úkolu a zajištěn informovanými souhlasy od každého pacienta.   

Pro uvedené experimenty budou zčásti využity prostředky plánované pro účely měření sérových hladin cytokinů, které již nebude dále rozšiřováno (nedojde k navýšení nákladů projektu ani změnám v jejich struktuře). Experimenty budou personálně zajišťovat stávající spolupracovníci řešitele (molekulární biolog a laborant) s přispěním dalšího člena pracoviště příjemce (formou OOV). Podrobnější specifikace nákladů na zabezpečení „mRNA“ experimentů je součástí zdůvodnění nákladů v ekonomické části této průběžné zprávy.    

Kompletní analýza získaných výsledků genotypizací, měření proteinových hladin a mRNA exprese podle hlavních kritérií (závažnost osteolýzy, reoperace, „přežívání“ protézy). 

Prezentace výsledků projektu (přednáška, poster) na jedné mezinárodní a jedné národní konferenci (konkretizováno ve zdůvodnění nákladů na rok 2009). „Dotažení“ publikace in extenso v impaktovaném časopise (podané v lednu 2009), příprava další publikace (za doplňkové SNP) do konce roku 2009.
Příprava závěrečné zprávy o řešení projektu.       
6. Publikace a prezentace vzniklé za podpory tohoto projektu za rok 2008:

Přehledná publikace v časopise s IF:

Gallo J, Raska M, Mrazek F, Petrek M. Bone remodeling, particle disease and individual susceptibility to periprosthetic osteolysis. Physiol Res. 2008;57(3): 339-49. IF 2007: 1.505.

Publikace „in extenso“ v přípravě :  

Gallo J, Mrazek F, Petrek M. Variation in cytokine genes can contribute to severity of acetabular osteolysis and risk for revision in with ABG I total hip arthroplasty: a genetic association study. Odesláno 9.1.09 k recenznímu řízení. 

Poster s abstraktem v časopise s IF :

Mrazek F, Gallo J, Arakelyan A, Kubistova Z, Petrek M. Single nucleotide polymorphisms in genes for cytokines interleukin (IL)-2, IL-6 and TNFalpha influence severity of osteolysis after total hip arthroplasty. Tissue Antigens 2008; 71(4): 331-332, P-122. (22nd EFI Conference, Apríl 2-5, 2008, Toulouse, France). IF 2007: 2.245
Postery s abstrakty ve sbornících: 

Gallo J, Mrazek F, Ambruzova Z, Kubistová Z, Onderkova J, Kriegova E, Petrek M. Single nucleotide polymorphisms in genes for cytokines IL-1α, IL-6 and TNFα are associated with osteolysis in total hip arthroplasty. Sborník abstrakt, str. 213, P-067. EORS 2008 (European Orthopaedic Reseach Society – 17th Annual Meeting, April 24 -26, 2008, Madrid, Španělsko) 

Gallo J, Mrazek F, Ambruzova Z, Kubistová Z, Onderkova J, Kriegova E, Petrek M. Single nucleotide polymorphisms in genes for cytokines IL-1α, IL-6 and TNFα are associated with osteolysis in total hip arthroplasty. Sborník abstrakt (elektronická podoba). EFORT  (European Federation of National Associations of Orthopaedics and Traumatology - 9th EFORT congress, May 29 – June 1, 2008, Nice, Francie) – posteru udělena cena “Jacques-Duparc award” (nejlepší poster).

Vyžádaná přednáška s abstraktem v časopise:

Petřek M, Mrázek F, Petřková J, Ambrůzová Z, Gallo J. Úloha HLA a non-HLA genů v imunopatologii zánětlivých nemocí a komplikací transplantační léčby. Alergie 2008; 10,2 (Suppl.): 72-73. 

XXV. sjezd českých a slovenských alergologů a klinických imunologů, XII. kongres českých a slovenských imunologů s mezinárodní účastí, 29.10.-1.11.2008, Praha.

Přílohy ke zprávě: 

Publikace a prezentace vzniklé za podpory tohoto projektu za rok 2008 

Zprávy ze služebních cest spojených s prezentací výsledků projektu 

Potvrzení o aktivní účasti na konferencích.

Tabulka 1: Základní charakteristika studovaných podskupin pacientů po TEP kyčle podle závažnosti osteolýzy (OL, klasifikace dle Saleha) na straně acetabula (N=205).  

	
	Mírná OL
	Závažná OL
	P#

	Počet pacientů
	89
	116
	

	Muži/ženy
	35/54
	33/83
	p = 0.101

	Věk při primární TEP
	48 (27-58)
	45 (24-68)
	p = 0.128

	Primární diagnózy:
	
	
	p < 0.001

	Osteoartróza
	35
	13
	

	Dysplastická kyčel
	23
	62
	

	jiné diagnózy
	31
	41
	

	Revizní TEP (ano)
	44
	113
	p < 0.001

	Tělesná hmotnost (kg)
	78 (54-118)
	73 (42-115)
	p = 0.007

	Tělesná výška (cm)
	167 (153-195)
	164 (150-190)
	p = 0.019

	BMI (kg/m2)
	28.1 (20.3-35.7)
	27.2 (16.0-42.6)
	p = 0.062

	Lineární otěr (mm/rok)
	0.22 (0.04-0.92)
	0.34 (0.04-2.52)
	p = 0.009


Data jsou uváděna jako medián a rozpětí (minimum - maximum) v závorkách. 

# hodnoty p pro srovnání parametrů mezi podskupinami s mírnou a závažnou osteolýzou (OL) byly určeny pomocí Chi-kvadrátového testu (kategoriální data) nebo pomocí Mann-Whitney U testu. 

Tabulka 2: Přehled vyšetřovaných polymorfismů (SNP) s jejich označením v “Cytokine CTS-PCR-SSP Tray Kit” a referenční (rs) kód. Frekvence méně časté alely je pro každý z polymorfismů uvedena v celé skupině pacientů po TEP (N=205) a kontrolních jedinců (N=150). 

	Vytokán
	Označení SNP

  
	Referenční (rs) kód  
	Alela
	Alelická frekvence

	 
	 
	 
	 
	Pacienti
	Kontroly

	IL-1α
	 -889 T/C
	rs1800587
	T
	0.30
	0.30

	IL-1β
	 -511 C/T
	rs16944
	T
	0.30
	0.33

	IL-1β
	+3962 T/C
	rs1143634
	T
	0.24
	0.23

	IL-1R
	 pst1 1970 C/T
	rs2234650
	T
	0.33
	0.34

	IL-1RA
	mspa1 11100 T/C
	rs315952
	C
	0.34
	0.30

	IL-4R
	 +1902 G/A
	rs1801275
	G
	0.19
	0.20

	IL-12
	 -1188 A/C
	rs3212227
	C
	0.21
	0.23

	IFN
	 +874 A/T
	rs2430561
	T
	0.47
	0.49

	TGFβ
	Codon 10 T/C
	rs1982073
	C
	0.42
	0.47

	TGFβ
	Codon 25 G/C
	 rs1800471
	C
	0.08
	0.08

	TNF-α
	 -308 G/A
	rs1800629
	A
	0.15
	0.18

	TNF-α
	 -238 G/A
	rs361525
	A
	0.04
	0.04

	IL-2
	 -330 T/G
	rs2069762
	G
	0.33
	0.31

	IL-2
	 +166 G/T
	rs2069762
	T
	0.35
	0.35

	IL-4
	 -1098 T/G
	rs2243248
	G
	0.06
	0.06

	IL-4
	 -590 C/T
	 rs2243250
	T
	0.20
	0.16

	IL-4
	 -33 C/T
	rs2070874
	T
	0.19
	0.17

	IL-6
	 -174 G/C
	rs1800795
	C
	0.44
	0.42

	IL-6
	nt 565 G/A 
	rs1800797
	A
	0.42
	0.42

	IL-10
	 -1082 A/G
	rs1800896
	G
	0.45
	0.47

	IL-10
	 -819 C/T
	rs1800871
	T
	0.24
	0.23

	IL-10
	 -592 C/A
	rs1800872
	A
	0.24
	0.22


Obrázek 1: 

Srovnání podílu nosičů („allele carriage“) alel IL6-174*G a IL2-330*G ve skupinách pacientů se závažnou a mírnou osteolýzou (OL).  

Srovnání nosičství mezi pacienty se závažnou a mírnou osteolýzou:  

IL6-174*G: p=0.007, OR = 2.51, (95% CI: 1.27-4.98), PAR%=31.5

IL2-330*G: p=0.043, OR = 0.55, (95% CI: 0.31-0.98) 

OR: odds ratio, CI: konfidenční interval, PAR%: procento populačního atributivního rizika 

[image: image1.emf]A) Nosičství alely IL6 -174*G
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[image: image2.emf]B) Nosičství alely IL2 -330*G
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Obrázek 2: Srovnání kumulativního hazardu selhání TEP (nutnosti revizní operace) mezi nosiči a “nenosiči” alel TNF-238*A (A) a IL2-330*G (B) na základě Coxova regresního modelu. 

A) Nosiči TNF-238*A (horní křivka) versus TNF-238 GG homozygoti (dolní křivka): p=0.024

B) Nosiči IL2-330*G  (dolní křivka) versus IL2-330 TT homozygoti: p=0.019
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Řešitel:
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Kategorie:


Účelové finanční prostředky NA ROK 2009
Vyplňuje PŘÍJEMCE
	
	Výdaje / Příspěvek / Dotace  (v tis. Kč) *

	
	Schválené požadované
	Změna
	Převáděné
	Přidělené

	
	
	
	Požadované
	Schválené
	

	Kapitálové celkem
	 0
	0
	XXXXXXXX
	XXXXXXXX
	

	Běžné celkem
	 974
	974
	
	
	

	
	· Věcné celkem
	 430
	430
	
	
	

	
	
	– Provozní celkem
	 350
	322
	
	
	

	
	
	
	v tom stipendia PGS
	 0
	0
	
	
	

	
	
	– Služby celkem
	 25
	53
	
	
	

	
	
	
	v tom cestovné
	 25
	25
	
	
	

	
	
	– Doplňkové/režijní
	 55
	55
	
	
	

	
	· Osobní celkem
	 544
	544
	XXXXXXXX
	XXXXXXXX
	

	
	
	– Mzdy/platy
(doplňte)
	273
	273
	XXXXXXXX
	XXXXXXXX
	

	
	
	– Mimořádná odměna
(doplňte)
	105
	105
	XXXXXXXX
	XXXXXXXX
	

	
	
	– Ostatní osobní výdaje
	 25
	25
	XXXXXXXX
	XXXXXXXX
	

	
	
	– Odvody zdravotního a sociálního pojištění
	 141
	141
	XXXXXXXX
	XXXXXXXX
	

	Celkem
	 974
	974
	
	
	



Zatrhněte požadované procento odvodů zdrav. a soc. pojištění (+ event. odvod do FKSP dle vyhl. MF 310/95Sb.):
	- pro mzdy
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é:


	
	- pro OOV
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é:


	



Doplňte nevyplněné údaje v tabulce a v komentáři podrobně věcně specifikujte požadované finanční prostředky.


Např.: Název požadované investice včetně její ceny, složení materiálových nákladů apod.


Bez věcné specifikace nebudou přiděleny finanční prostředky pro další rok řešení.

*
Schválené požadované = viz Rozhodnutí/Smlouva, Změna = případná požadovaná změna struktury rozpočtu dle potřeb daného roku,
Převáděné = do fondu účelově určených prostředků.
Komentář:
Plán čerpání finančních prostředků na rok 2009 (kvalifikovaný odhad, pracoviště řešitele)
Investice (kapitálové náklady): neplánovány

Provozní náklady – kvalifikovaný odhad na rok 2009: 322 tis Kč 

Provozní náklady budou čerpány v souladu s plánem na nákup genotypizačních kitů (Cytokine CTS- PCR-SSP Tray Kit – Heidelberg), na syntézu primerů a  značených oligonukleotidových sond pro „in house“ genotypizace a měření genové exprese (qRT-PCR), pro nákup enzymů (Taq DNA polymeráza), reagencií pro imunochemické stanovení cytokinů (ELISA kit), chemikálií pro izolaci a uchování DNA a RNA, reagencií pro reverzní transkripci a qRT-PCR (master mixy), chemikálií pro agarózovou elektroforézu a dokumentaci gelů (agaróza, ethidiumbromid), jednorázového plastu a materiálu (pipetovací špičky, mikrozkumavky, zkumavky), ostatních pomocných chemikálií a laboratorních potřeb (pipety, krabičky, rukavice, rozpouštědla), pracovních oděvů pro pracovníky s vyšším úvazkem v projektu a drobných kancelářských potřeb (papíry, zálohová média, náplně do tiskárny atd).
Kvalifikovaný odhad provozních nákladů odpovídá předpokládanému objemu prací a velikosti výzkumných souborů na rok 2009 (dle plánu prací ve věcné části zprávy). 

Služby  
Publikační náklady (28 tis. Kč) – dle podané Žádosti o změnu struktury účelové podpory 

Budou využity k úhradě povinných publikačních nákladů k uveřejnění výsledků projektu formou publikace v časopise s impakt faktorem („Open Access“ časopis).    
Cestovné (25 tis. Kč)

Bude čerpáno jako příspěvek k pokrytí části nákladů aktivní účasti člena/členů týmu (FM, MP) na “23rd European Immunogenetics and Histocompatibility Conference” (EFI), May 9-12, 2009, Ulm, Německo nebo American Society for Histocompatibility and Immunogenetics (ASHI), 35th Annual Meeting, November 2–6, 2009, San Francisco, USA příp. AACC Annual Meeting, July 19-23, 2009 Chicago, USA (poster s abstraktem v impaktovaném časopise) a na XXVI. Sjezdu českých a slovenských alergologů a klinických imunologů, 14.-17. říjen 2009, Žilina, Slovensko (poster nebo přednáška s abstraktem v časopise). Účast na těchto akcích (budou vybrány jen některé dle aktuální situace, zejména přijetí zaslaných abstrakt) bude přínosná pro řešení projektu odbornými diskusemi a získáním aktuálních „state of art“ informací v řešené problematice. Cenové odhady respektují ceny ekonomických/low cost letenek a výši registračních poplatků.
Osobní náklady (544 tis. Kč)  

Osobní náklady včetně odvodů budou čerpány formou mezd (úvazků), mimořádných odměn (výpočet dle pravidel IGA MZ) a OOV formou DPP v souladu s původním plánem, žádostí o změnu v řešitelském týmu ze dne 3.1.2008 a plánu prací na poslední rok řešení projektu.  
Režijní náklady (55 tis. Kč)

Dle plánu bude částka použita jako příspěvek na pokrytí nákladů na energii, spoje, úklid, administrativu a infrastrukturu (10% z celkových mzdových nákladů).
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Rok řešení:
2.

Vykonavatel:
Lékařská fakulta
Řešitel:
Mrázek František MUDr., Ph.D.
Kategorie:


Účelové mzdové finanční prostředky NA ROK 2009
Vyplňuje PŘÍJEMCE
1. Mzdy (platy)

	Z
	Příjmení, jméno, tituly
	Rodné číslo
	Úvazek/

MO *
	Částka (tis. Kč)

	
	
	
	
	Požadované
	Přidělené

	
	Mrázek František, MUDr,. Ph.D.
(23,0 tarif + 2,0 osobní) MO odpovídající úv. 0,2 = 50 tis.
	730522/5774
	MO
	50
	

	
	Petřek Martin, Prof., MUDr., CSc.
(28,0 tarif + 2 osobní) MO odpovídající úv. 0,1 = 30 tis.
	630504/2205
	MO
	30
	

	
	Gallo Jiří, Doc., MUDr., Ph.D.
(24,0 tarif + 1,0 osobní) MO odpovídající úv. 0,1 = 25 tis. 
	660205/0840
	MO
	25
	

	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	

	Z
	Další pracovníci VŠ
(uveďte pouze druh prací a jejich rozsah - viz. Pravidla IGA)
	
	
	
	

	
	Molekulární biolog (69,0 tarif + 0 osobní)
	
	0,4
	69
	

	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	

	Z
	Další pracovníci SŠ
(uveďte pouze druh prací a jejich rozsah - viz. Pravidla IGA)
	
	
	
	

	
	Laborant (182 tarif + 22 osobní)
	
	1,0
	204
	

	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	

	Mzdy celkem
	  378
	


* Vysvětlivka:
Uveďte BUĎ 0,1 až 1,0 NEBO mimořádná odměna (MO) - viz. Pravidla IGA. V případě, že požadujete mzdu, potom ve sloupci vedle jména řešitele/ spolupracovníka vždy uveďte částku mzdy + částku osobního příplatku + ev. rizikového příplatku, a ve sloupci "Požadované" uveďte součet těchto  hodnot.

2. Ostatní osobní výdaje (specifikujte činnost)

	Z
	Činnost, VŠ/SŠ, DPP/DPČ
Ke specifikaci činnosti doplňte, zda je 
	Ke specifikaci činnosti uveďte, zda je zajišťována VŠ nebo SŠ pracovníkem a zda formou DPP nebo DPČ.
	Objem prací (hod.)
	Částka (tis. Kč)

	
	
	
	
	Požadované
	Přidělené

	
	Statistika (VŠ/DPP)
	32
	5
	

	
	Extrakce mRNA ze tkání (VŠ/DPP)
	37,5
	6
	

	
	Návrh primerů a sond (VŠ/DPP)
	25
	4
	

	
	qRT-PCR  (exprese IL-6, TNF,…)  (VŠ/DPP)
	62,5
	10
	

	
	
	
	
	

	
	
	
	
	

	
	
	
	
	

	
	
	
	
	

	
	
	
	
	

	OOV celkem
	25
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Vykonavatel:
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Řešitel:
Mrázek František MUDr., Ph.D.
Kategorie:


ČERPANÉ účelové finanční prostředky ZA ROK 2008
Vyplňuje PŘÍJEMCE
IGA MZ žádá informaci, jakým způsobem byly čerpány k dnešnímu dni 31.12.2008 
účelové finanční prostředky letošního roku (tj. v souladu s účetní evidencí uveďte jednotlivé výdaje konkrétně):

	Položka
	Kč

	Kapitálové celkem
	0

	Nebyly v tomto roce plánovány.
	

	
	

	Běžné celkem
	1 106 434,79

	· Věcné celkem
	564 200,00

	– Provozní celkem
	480 000,00

	v tom stipendia PGS
	0

	Komentář: Provozní náklady byly čerpány v souladu s plánem především na nákup reagencií pro genotypizace 22 cytokinových polymorfismů typu SNP (Cytokine CTS- PCR-SSP Tray Kit – Heidelberg). Z provozních nákladů byly dále pořízeny drobné přístroje a pomůcky (sada pipet se stojanem), které jsou nezbytné pro provádění laboratorních prací. Část prostředků byla věnována na nákup laboratorního plastu (krabičky, zkumavky, špičky na pipety). Další provozní prostředky byly použity pro syntézu primerů a fluorescenčně značených sond, které jsou využívány k zavádění genotypizačních technik pro další SNP varianty (techniky PCR-SSP a „TaqMan“), izolaci DNA, elektroforéze (agaróza) a k dokumentaci výsledků (Polaroid filmy, kancelářské potřeby). Zbytek provozních prostředků byl využit k nákupu kitů pro imunochemické stanovení cytokinů (ELISA) a potřeby / reagencie pro zahájení pilotní qRT-PCR studie genové exprese ve tkáních (pinzety, skalpely, kit pro extrakci RNA, inhibitor RNáz). Detailní údaje o jednotlivých položkách budou uvedeny ve finanční zprávě ekonomického oddělení LF UP.
	

	
	

	
	

	– Služby celkem
	30 000,00

	v tom cestovné celkem
	30 000,00

	Tuzemské
	0

	V tomto roce nebylo využito – celá částka cestovného byla čerpána pouze na zahraniční cesty.
	

	Zahraniční
	30 000,00

	V souladu s plánem bylo čerpáno jako příspěvek k pokrytí části nákladů aktivní účasti členů týmu (FM, MP) na “22nd European Immunogenetics and Histocompatibility Conference”(EFI), April 2-5, 2008, Toulouse, Francie (poster s abstraktem v impaktovaném časopise). Účast na této akci je přínosná pro řešení projektu odbornými diskusemi a získáním aktuálních „state of art“ informací v řešené problematice. 
Zbývající finanční prostředky 2,2 tis.Kč  byly použity k částečné úhradě cestovních nákladů jednání prof. Petřka v Norsku na Ústavu imunologie Univerzity Oslo (10.-12.12.2008) o vzájemné mezinárodní spolupráci na výzkumných projektech v oblasti imunogenetiky komplikací implantační léčby .
	

	
	

	– Doplňkové/režijní
	54 200,00

	Dle plánu byla částka použita jako příspěvek na pokrytí nákladů na energii, spoje, úklid, administrativu a infrastrukturu (10% z celkových mzdových nákladů).
	

	
	

	· Osobní celkem
	542 234,79

	– Mzdy/platy
	276 000,00

	Čerpány dle plánu projektu na rok 2008, podíl pracovníků začleněných v projektu specifikován
	

	ve věcné části zprávy.
	

	– Mimořádná odměna
	107 000,00

	Čerpány dle plánu projektu na rok 2008, podíl pracovníků začleněných v projektu specifikován
	

	ve věcné části zprávy.
	

	– Ostatní osobní výdaje
	25 000,00

	Čerpány dle plánu projektu na rok 2008, podíl pracovníků začleněných v projektu specifikován
	

	ve věcné části zprávy.
	

	– Odvody zdravotního a sociálního pojištění
	134 234,79

	Procento odvodů zdrav. a soc. pojištění činí u UP 35% z mezd.
	

	Celkem
	1 106 434,79
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Účelové finanční prostředky NA ROK 2009
Vyplňuje 1. SPOLUPŘÍJEMCE
	
	Výdaje / Příspěvek / Dotace  (v tis. Kč) *

	
	Schválené požadované
	Změna
	Převáděné
	Přidělené

	
	
	
	Požadované
	Schválené
	

	Kapitálové celkem
	0
	
	XXXXXXXX
	XXXXXXXX
	

	Běžné celkem
	295
	
	XXXXXXXX
	XXXXXXXX
	

	
	· Věcné celkem
	89
	
	XXXXXXXX
	XXXXXXXX
	

	
	
	– Provozní celkem
	20
	
	XXXXXXXX
	XXXXXXXX
	

	
	
	
	v tom stipendia PGS
	0
	
	XXXXXXXX
	XXXXXXXX
	

	
	
	– Služby celkem
	35
	
	XXXXXXXX
	XXXXXXXX
	

	
	
	
	v tom cestovné
	35
	
	XXXXXXXX
	XXXXXXXX
	

	
	
	– Doplňkové/režijní
	34
	
	XXXXXXXX
	XXXXXXXX
	

	
	· Osobní celkem
	206
	
	XXXXXXXX
	XXXXXXXX
	

	
	
	– Mzdy/platy
(doplňte)
	72
	
	XXXXXXXX
	XXXXXXXX
	

	
	
	– Mimořádná odměna
(doplňte)
	78
	
	XXXXXXXX
	XXXXXXXX
	

	
	
	– Ostatní osobní výdaje
	0
	
	XXXXXXXX
	XXXXXXXX
	

	
	
	– Odvody zdravotního a sociálního pojištění
	56
	
	XXXXXXXX
	XXXXXXXX
	

	Celkem
	295
	
	XXXXXXXX
	XXXXXXXX
	



Zatrhněte požadované procento odvodů zdrav. a soc. pojištění (+ event. odvod do FKSP dle vyhl. MF 310/95Sb.):
	- pro mzdy
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é:


	
	- pro OOV
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Doplňte nevyplněné údaje v tabulce a v komentáři podrobně věcně specifikujte požadované finanční prostředky.


Např.: Název požadované investice včetně její ceny, složení materiálových nákladů apod.


Bez věcné specifikace nebudou přiděleny finanční prostředky pro další rok řešení.

*
Schválené požadované = viz Rozhodnutí/Smlouva, Změna = případná požadovaná změna struktury rozpočtu dle potřeb daného roku,
Převáděné = do fondu účelově určených prostředků.
Komentář:
Plán čerpání finančních prostředků na rok 2009 (kvalifikovaný odhad, pracoviště 1. spoluřešitele)
Investice (kapitálové náklady): neplánovány

Provozní náklady – kvalifikovaný odhad na rok 2009: 20 tis. Kč (odpovídá původnímu plánu projektu)

Provozní náklady budou čerpány v souladu s plánem na nákup odběrového a skladovacího materiálu (zkumavky, stříkačky, krycí materiál, krabičky) nezbytného pro zajištění odběrů biologického materiálu poč. roku 2009 (periferní krev, vzorky tkáně). Dále budou zakoupeny kancelářské potřeby (papíry, zálohovací média) pro vedení databáze projektu a administrativy včetně informovaných souhlasů. Zbytek prostředků bude využit k nákupu potřeb (pipetovací špičky, reagencie) nezbytných pro měření koncetrace DNA na spektrofotometru pořízeném z prostředků projektu (spoluřešitele) v prvním roce řešení. Kvalifikovaný odhad provozních nákladů odpovídá předpokládanému objemu prací a velikosti výzkumných souborů na rok 2009 (dle plánu prací ve věcné části zprávy). 

Služby – Cestovné (35 tis. Kč, odpovídá původnímu plánu projektu)

Bude čerpáno jako příspěvek k pokrytí části nákladů aktivní účasti (postery/přednášky s abstrakty) členů týmu (MP, JG) na  některých z dále uvedených konferencí: “23rd European Immunogenetics and Histocompatibility Conference” (EFI), May 9-12, 2009, Ulm, Německo( XIII. Národní kongres ČSOT, 20.-22. květen 2009, Plzeň; 22nd European Conference on Biomaterials, September 7-11, 2009, Lausanne( AACC Annual Meeting, July 19-23, Chicago; SICOT Annual International Meeting, October 29 – November 1, 2009, Pattaya, Thailand. Účast na těchto akcích z oblasti ortopedie a laboratorní medicíny bude přínosná zejména ve vztahu k hodnocení možnosti využití výsledků projektu v dalším klin. výzkumu a v klinických protokolech; z výše uvedeného výčtu budou vybrány jen některé - dle aktuální situace, tj. zaslání abstrakt a jejich přijetí.
Osobní náklady (206 tis. Kč, odpovídá původnímu plánu projektu)  

Osobní náklady včetně odvodů ve výši 37% ze mzdových nákladů, vč. 2% přídělu do FKSP budou čerpány beze změn proti původnímu grantovému návrhu formou mezd (úvazků) a mimořádných odměn (výpočet dle pravidel IGA MZ). Podíl jednotlivých pracovníků na řešení projektu bude obdobný jako v roce 2008 (specifikováno ve věcné části zprávy).
Režijní náklady (34 tis. Kč, odpovídá původnímu plánu projektu)

Dle plánu bude částka použita jako příspěvek na pokrytí nákladů na energii, spoje, úklid, administrativu a infrastrukturu.

(33% ze mzdových nákladů, 16 tis. Kč FN Olomouc vkládá).
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Rok řešení:
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Spoluřešitel:
Petřek Martin Prof. MUDr., CSc.
Kategorie:


Účelové mzdové finanční prostředky NA ROK 2009
Vyplňuje 1. SPOLUPŘÍJEMCE
1. Mzdy (platy)

	Z
	Příjmení, jméno, tituly
	Rodné číslo
	Úvazek/

MO *
	Částka (tis. Kč)

	
	
	
	
	Požadované
	Přidělené

	
	Petřek Martin, Prof., MUDr., CSc. (28+2)x12
	630504/2205
	0,2
	72
	

	
	Gallo Jiří, Doc., MUDr., Ph.D. (27+19)x12
	660205/0840
	MO
	55
	

	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	

	Z
	Další pracovníci VŠ
(uveďte pouze druh prací a jejich rozsah - viz. Pravidla IGA)
	
	
	
	

	
	---
	
	
	0
	

	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	

	Z
	Další pracovníci SŠ
(uveďte pouze druh prací a jejich rozsah - viz. Pravidla IGA)
	
	
	
	

	
	Zdravotní sestra
	
	MO
	23
	

	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	

	
	
	
	
	
	

	Mzdy celkem
	150
	


* Vysvětlivka:
Uveďte BUĎ 0,1 až 1,0 NEBO mimořádná odměna (MO) - viz. Pravidla IGA. V případě, že požadujete mzdu, potom ve sloupci vedle jména spoluřešitele/ spolupracovníka vždy uveďte částku mzdy + částku osobního příplatku + ev. rizikového příplatku, a ve sloupci "Požadované" uveďte součet těchto  hodnot.

2. Ostatní osobní výdaje (specifikujte činnost)

	Z
	Činnost, VŠ/SŠ, DPP/DPČ
Ke specifikaci činnosti doplňte, zda je 
	Ke specifikaci činnosti uveďte, zda je zajišťována VŠ nebo SŠ pracovníkem a zda formou DPP nebo DPČ.
	Objem prací (hod.)
	Částka (tis. Kč)

	
	
	
	
	Požadované
	Přidělené

	
	---
	
	0
	

	
	
	
	
	

	
	
	
	
	

	
	
	
	
	

	
	
	
	
	

	
	
	
	
	

	
	
	
	
	

	
	
	
	
	

	
	
	
	
	

	OOV celkem
	   0
	


Název:
Predikce rizika vzniku závažné osteolýzy u TEP kyčelního kloubu na základě vyšetření vybraných cytokinových polymorfismů typu SNP
1. Spolupříjemce:
Fakultní nemocnice Olomouc - Olomouc
Rok řešení:
2.

Spoluřešitel:
Petřek Martin Prof. MUDr., CSc.
Kategorie:


ČERPANÉ účelové finanční prostředky ZA ROK 2008
Vyplňuje 1. SPOLUPŘÍJEMCE
IGA MZ žádá informaci, jakým způsobem byly čerpány k dnešnímu dni 31.12.2008
účelové finanční prostředky letošního roku (tj. v souladu s účetní evidencí uveďte jednotlivé výdaje konkrétně):

	Položka
	Kč

	Kapitálové celkem
	0

	Nebyly v tomto roce plánovány.
	

	
	

	
	

	
	

	
	

	Běžné celkem
	327 452,45 

	· Věcné celkem
	121 954,65

	– Provozní celkem
	57 954,65

	v tom stipendia PGS
	0

	Provozní náklady byly čerpány v souladu s plánem na nákup odběrového, transportního a skladovacího materiálu (zkumavky, transportní krabičky, boxy, chladící média, dezinfekční prostředky, sterilizační sáčky) nezbytného pro zajištění odběrů pacientů do studie. Dále byly zakoupeny kancelářské potřeby (papíry, zálohovací  média, tonery do tiskárny) pro zajištění vytváření databáze projektu a administrativy včetně informovaných souhlasů. Zbytek prostředků byl využit k nákupu potřeb (pipetovací špičky,  reagencie) nezbytných pro izolaci a měření koncentrace nukleových kyselin na spektrofotometru pořízeném z prostředků projektu (spoluřešitele) v prvním roce řešení. (např. USB flash disk; rychovazač,pořadač,obálky,xerox papír,izolepa,spony, Gilson Microvolume, Universal Tip Loose NS,Standard Tip Loose NS,Standard Tip Rack NS; MELISEPTOL RAPID; SOFTASEPT N; mirVana miRNA Iso Kit w/o phenol 10-40is; krabičky na mikrozkumavky, mycí prostř.; chladící boxy)
	57 954,65

	
	

	
	

	– Služby celkem
	30 000,00

	v tom cestovné celkem
	30 000,00

	Tuzemské
	0

	V tomto roce nebylo využito – celá částka cestovného byla čerpána pouze na zahraniční cesty.
	

	Zahraniční
	30 000,00

	Bylo čerpáno jako příspěvek k pokrytí části nákladů aktivní účasti člena týmu (MP) na konferenci evropské federace ortopedických společností (EFORT), May 29 - June 1, 2008, Nice, Francie, (poster s abstraktem v časopise) a k pokrytí části nákladů aktivní účasti člena týmu (JG) na konferenci EORS April 24 – 26, 2008, Madrid, Španělsko.
	 

	
	

	– Doplňkové/režijní
	34 000,00

	Dle plánu byla částka použita jako příspěvek na pokrytí nákladů na energii, spoje, úklid, administrativu a infrastrukturu (33% ze mzdových nákladů).
	

	· Osobní celkem
	205 497,80

	– Mzdy/platy
	72 000,00

	Čerpány dle plánu projektu na rok 2008, podíl pracovníků začleněných do projektu je specifikován

ve věcné části zprávy.
	

	
	

	– Mimořádná odměna
	78 000,00

	Čerpány dle plánu projektu na rok 2008, podíl pracovníků začleněných do projektu je specifikován

ve věcné části zprávy.
	

	
	

	– Ostatní osobní výdaje
	0

	Nečerpány.
	

	
	

	– Odvody zdravotního a sociálního pojištění
	55 497,80

	Procento odvodů zdrav. a soc. pojištění činí u FN 37% z mezd.
	

	
	

	Celkem
	327 452,45 


Datum:
9.1.2009                     Vypracoval(i):
Jméno:
MUDr. František Mrázek, Ph.D.
Podpis:




Jméno:
Prof. MUDr. Martin Petřek, CSc.
Podpis:




Jméno:
Doc. MUDr. Jiří Gallo, Ph.D.
Podpis:
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