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Védecké a diagnostické onkologickeé
centrum Fakultni nemocnice v Motole

soucast Motolského onkologického centra




Preambule

Zakladni poslani védeckého a diagnostického onkologického centra (,VDOC*)

Védecké, vyzkumné a diagnostické centrum ve Fakultni nemocnici v Motole vznika jako jeji nedilna
soucast integralné spojena s Motolskym onkologickym centrem a potazmo se vSemi strukturami
fakultni nemocnice. Cilem centra je translaéni vyzkum vedouci k zavddéni novym modernich metod
pro diagnostiku, monitorovani a fizeni onkologické 1é€by. Provazani vyzkumné a diagnostické ¢innosti
povede k rychlému zavadéni novych lécebnych postuptll, koncentraci projektd cilené 1é¢by, off-label
pouziti |éciv i podporu akademickych Ié¢ebnych studii s potencidlem spoluprace s komercnimi partnery
na vyvoji novych |écCiv, re-purposing stavajicich IéCiv a tvorbé optimalnich kritérii pro vyber pacientl
pro cilena |éciva (,,precision medicine”).

Komplexni koncepce centra tak integruje vyzkumné aktivity pfimo s diagnostickymia potazmo cilenymi
lé¢ebnymi postupy, vznikem Motolského onkologického centra dojde kvytvoreni v CR
unikatnich kohort onkologickych pacientt, kterym bude mozné poskytovat péci nad ramec soucasnych
standardl. Kromé primé Ucasti v diagnostické a 1éCebné péci rozviji centrum navazujici vyzkumné
projekty ve vybranych smérech onkologického vyzkumu, kde s podporou modernich metod dosahne
Evropsky vyznamného postaveni v mezinarodnich vyzkumnych projektech. Spoluprace vyzkumnych
skupin s podporou modernich sdilenych , core facilities” umozni rychly pfenos poznatkd a metod mezi
rGznymi typy projektd napfi¢ onkologii.

Soucasné védecko-diagnostické kapacity spolecnych pracovist FN Motol a UK 2.LF dosahly excelence
v oblasti détskych hematologickych malignit, které je mozné vyuzit jako koncepcni, technologicky a
metodicky zdklad pro vybudovani efektivniho centra v kratkém case. Existuji doklady ucinné
spoluprace na tématech nadord mozku, nadorl hlavy a krku, triple negativniho karcinomu prsu,
nador varlat a dalsSich malignit dospélého véku probihajici s internimi i externimi partnery. Vyznamné
jsou aktivity v oblasti nadorové imunologie a patologie, které bude mozné podstatné rozvinout.
Dokladem jsou nejen publikace v prestiznich mezindrodnich ¢asopisech, ale i mezinarodni patenty
diagnostickych metod a mnohocetnda ndrodni a mezinarodni ocenéni (vCetné Cen ministra
zdravotnictvi CR za zdravotnicky vyzkum). Rozvoj téchto kapacit a jejich zaméreni na dal3i onkologicka
témata bude zakladni strategii védeckého a diagnostického onkologického centra.

Pfilozeny material obsahuje jednotlivé body komplexni struktury daného centra, které zahrnuji
prostorové a technické usporadani, koncepci funkce centra zaloZenou na sdileni modernich , core
facilities” véetné biobanky a robustni informatické podpory, déle strukturu a sloZeni védeckych tym{
a rozvahu o financovani, udrzitelnosti a rozvoji centra.



Prostorova a technologicka struktura centra

Prostorové a technologické pozadavky se tykaji hlavné biomedicinskych laboratofi a spolecnych
prostor, doplnénych o zdzemi.

Pozadavky pro laboratore:

Cistota prostiedi, minimalizace rizika kontaminace vzork{ a vysledk(, pfipadné pouZiti HEPA
filtrd pro Cisténi vzduchu a omezeni pfistupu neopravnéného personalu.

Prostorové oddéleni: Laboratof by méla byt rozdélena na oddélené oblasti pro pfipravu
vzork(, analyzu, skladovani a likvidaci odpad(. To minimalizuje riziko kontaminace a zvysuje
efektivitu prace.

Moderni technologie soustfedéné v core facilities a ve vlastnich laboratofich, next-generation
sequencing pristroje, cytometry, mikroskopy a dalsi. , Core facilities” a budou vyuzivany vsemi
vyzkumnymi skupinami centra.

Bezpecnostni opatreni, vysoké standardy bezpecnosti pro minimalizaci rizika uUrazd a
kontaminace.

Dostatecny prostor pro laboratof, pro skladovani vzorkd a archivaci

Zalozni zdroje energie, generatory a UPS systémy

Prostorova struktura Vyzkumného centra by méla byt navrZena tak, aby maximalizovala efektivitu
vyzkumu a umoZiovala spolupraci mezi vyzkumnymi skupinami. Nasledujici navrh ukazuje moznou
prostorovou strukturu pro Vyzkumné centrum.

Vstupni prostory, recepce

Laboratorni prostory

Core facilities

Biobanka

Zazemi (analytické prostory, vedeni, administrativa,)
Spolecné podplirné Cinnosti

Konferencni mistnosti a spolec¢né prostory
Skladovaci prostory

Technické prostory



Vyzkumne tymy, laboratore a ,core facilities”

Vyzkumné tymy, jejich laboratore a ,,core facilities” jsou zakladni infrastrukturou pro vyzkum v oblasti
onkologie a zajistuji poskytovani laboratornich sluzeb pro vyzkumné tymy.

Vybaveni

Core facilities a laboratofe centra musi byt vybaveny modernimi pfistroji a technologiemi, které
umoznuji evropsky kompetitivni vyzkum a poskytnou zazemi pro inovativni diagnostické metody.
Provoz centra predpoklada i finanéni mechanismy na dopliiovani pfistrojd a jejich obnovu:

Genetické a genomické facility: Laboratofe budou vybavené modernimi sekvenacnimi
pfistroji, pristroji pro single cell RNASeq a softwarem pro analyzu dat.

Cytometrie: Analyza jednotlivych bunék v biologickych vzorcich. Predpokladdme vybaveni
modernimi pratokovymi cytometry, pro analyzu solidnich nadorovych tkani pak spektraini a
hmotnostni cytometrie, software pro analyzu dat.

Mikroskopie: Moderni mikroskopy, v¢ konfokalnich a scanovacich, software pro analyzu dat.
Biobanka v¢. kryoskladu: Skladovaci prostory pro uchovavani biologickych vzorka, vé prostory
modernich skladovacich systému: Kontejnery na tekuty dusik, chladici skfiné a velkokapacitni
mrazaky.

Statistické a bioinformatické sluzby: Paterni infrastruktura a servery pro ukladani a
zpracovani dat. Analyzy, biostatistika a bioinformatika bude rfeSena ve spolupraci internich a
externich expert(.

Laboratore diagnostické a experimentalni s béZnym vybavenim (laminarni boxy, centrifugy,
digestore atd)

Laboratore pro préci s GMO: Laboratofe pro praci s GMO jsou vybavené modernimi
technologiemi pro manipulaci s geneticky modifikovanymi organismy a jsou zabezpecené tak,
aby se minimalizovalo riziko uniku GMO.

Personal
Personalni obsazeni zahrnuje vyzkumné tymy a podplrné tymy zvlasté v ,core facilities” a dalSich
obsluznych cinnostech. Celkem predpokladame 3-5 vyzkumnych tyma. Polovina vyzkumnych tymu
bude vybrdna z existujicich kapacit FN Motol, druhd polovina bude obsazena externimi experty na
zakladé konkurzu.

Kmenovy tym bude zajistovat provoz ,core facilities”, v dobé uvedeni do provozu pro kazdy
typ facility a — e) bude veden jednim expertem a s podporou 1 laboranta, celkem 5
odbornych pracovnikd a 5 laborantl a vedouci core-facilities.

Vedouciho vyzkumného tymu a tym samotny, sloZzeny podle povahy konkrétnich vyzkumnych
projektd. Typicky vyzkumna skupina zahrnuje vedouciho skupiny, dalsi klicové vyzkumné
pracovniky v pozici seniornich vedoucich projektd, postgradudlni, ev. pregradudini studenty o
celkovém poctu 6-12 osob, s variacemi podle komplexnosti problematiky. Vedouci
vyzkumného tymu koordinuje vSechny aktivity dané skupiny a zodpovida za smérovani

k vytéenym ciliim.

Bioinformaticky tym: Bioinformaticky tym je zodpovédny za analyzu dat a vypocetni
modelovani. Bioinformatici by mél mit kvalifikaci v oblasti bioinformatiky a matematiky.
Statisticky tym: Statisticky tym je zodpovédny za statistickou analyzu dat a vypocetni
modelovani. Statistik by mél mit kvalifikaci v oblasti statistiky a matematiky.



e Specializovany personal: Nékteré core facilities mohou vyZadovat specializovany personal,
jako jsou napfriklad specialisté na hmotnostni cytometrii, sekvenovani nové generace (NGS),
technici pro préci s geneticky modifikovanymi organismy a dalsi.

e Administrativni personal: Administrativni personal je zodpovédny za spravu a fizeni vnitfnich
procesu, Ucetnictvi, ndkupy a dalsi administrativni zaleZitosti.

Specifické personalni pozadavky vyzkumné diagnostickych tym0{ budou podfizeny fesenym projektim.

Spolecné podplrné procesy
Mezi spolecné podplrné procesy patii védecko-vyzkumné-diagnosticka infrastruktura, provoz
datovych serverq, sdilend vypocetni kapacita vykonnych pocitacli, provozovani databazi vzorkd,
databazi biobankovaného materidlu, chladici mistnosti, sklady atd.

Vyzkumné-diagnosticky tym
Vyzkumny tym je koncipovan zasadné mezioborové tak, aby byla zajisténa funkcénost celku a
maximalizovany synergie mezi odbornostmi. Naplnéni cilCl translacniho vyzkumu predpoklada Gcast
|ékara-védcl, |ékarU-diagnositkd, biologl/chemiki, matematikd/bioinformatikd a dalsich
komplementarnich odbornosti, které budou soucasti MOC, v Gzké spolupraci s praci vyzkumného a
diagnostického centra.

Spoluprace a provazanost s klinickymi pracovisti je planovana zejména v nasledujicich oblastech

e provadeéni preklinickych zkousek a klinickych hodnoceni

e transla¢ni a biomarkerové akademické studie

e transfer znalosti ziskanych v aplikovaném vyzkumu do kliniky, véetné spolupriace na
patentovatelnych vystupech

e spoluprace na ziskavani a feSeni narodnich a mezinarodnich grantd

e spoluprace na organizaci narodnich a mezindrodnich konferenci v oblasti onkologie.

e  klinicka pracovisté FN Motol budou participovat na sbérd dat a vzorkd pro biobanku a zaroven
se podilet na tvorbé a rfeseni projektl souvisejicich s vyuZzitim téchto vzorka

e spolecné seminafe pracovnich skupin s presahem do aplikovaného vyzkumu, klinického
vyzkumu a klinické praxe (naptiklad pro oblasti détskych solidnich a hematologickych malignit,
sarkomu, nadorové imunologie, experimentalni radiologie a experimentalni epidemiologie a
onkoprevence) umozni vzdjemné obohacovani myslenek pro tvorbu projektl a pfipravu
publikaci.

Naklady na vyzkumné-diagnosticky tym a jeho udrzitelnost

Celkové naklady na c¢innost vyzkumnych skupin pfedpokldddme v rozsahu 100 Mil K& rocné.
Predpokladame prevod 50 % vyzkumné-diagnostické kapacity stavajicich vyzkumnych tym{, které maji
financni zajisténi (kombinace diagnostického provozu, institucionalniho a uUcelového vyzkumného
financovani) v rozsahu 50 Mil K¢ roéné.

Druha polovina vyzkumné kapacity bude financovana kombinaci prostfedk( institucionalniho vyzkumu
s kofinancovanim soukromych darc a ucelové podpory, celkem 50 mil K¢.

Provoz sdilenych core facilit bude bude podpofen z prostiedkl instituciondlniho vyzkumu
s kofinancovanim soukromych darca.



Financovani vyzkumnych, translacnich a diagnostickych aktivit bude zajisténo kombinaci téchto
zdroj:

e Financovani z vnitfnich zdroj: Tento zplsob financovani zahrnuje financovani z rozpoctu
vyzkumné instituce. Tato forma financovani muzZe byt stabilni, ale obvykle je omezena a ¢asto
se nepokryvaji vSechny naklady spojené s provozem a udrzbou laboratornich prostor a
vyzkumnych aktivit.

o (Casteéné pokryti provozu z cilené uréenych prostiedkd z grantovych financi grant( a nadaci
jako nedilné soucasti vyzkumu

e Podpora soukromého sektoru: Soukromé firmy mohou nabidnout sponzorstvi na zakladé
vzajemné dohody. Toto sponzorstvi mlzZe poskytnout stabilni finan¢ni podporu a umoznit
instituci investovat do technologii a zatizeni, které by jinak nebylo mozné financovat.

e Financovani z vyzkumnych grantd: Vyzkumné granty mohou byt zdrojem financovani pro
core facilities. Tyto granty jsou obvykle uréeny pro vyzkumné projekty a mohou pokryvat
naklady spojené s vyuzitim core facilities v ramci projektu.

Vedeni centra bude pribézné sledovat naklady a vykonnost vyzkumnych skupin i efektivitu vyuZiti core
facilities, tak aby dochazel k optimalnimu vyuziti zdroju.

Vyzkumné a diagnostické centrum bude tvofit funkéni celek v rdmci Fakultni nemocnice v Motole,
ktery bude Uzce navazan na klinickou onkologickou péci, bude spolupracovat s 2.lékafskou fakultou a
dalsimi vyzkumnymi organizacemi, bude navazan na mezindrodni struktury a bude ptispivat k
excelenci onkologického vyzkumu a nedilné ke kvalité péce o onkologické pacienty v Ceské republice.

Struktura centra

Vedeni centra
feditel Fakultni nemocnice v Motole JUDr. Ing. Miloslav Ludvik, MBA

naméstkyné pro védu a vyzkum prof. MUDr. Anna Sediva, DSc.

védecky reditel prof. MUDr. Tomas Kalina, Ph.D.

Védecka rada centra

Védeckda rada rozhoduje o technologickém a personalnim obsazeni centra, urcuje jeho védecké a
diagnostické zaméreni, provadi vnitini evaluaci ¢innosti a vydava doporuceni k cinnosti skupin
plsobicich v centru.

Védecka rada bude mit vidy lichy pocet ¢lend, darce nominuje méné ne? 49% &lend rady. Clenem rady
je dale dékan 2.lékafské fakulty anebo jim povéreny prodékan, jeden zdstupce védeckych laboratofi
VDOC a ndméstek pro védu FNM. Clenem a predsedou védecké rady je védecky reditel VDOC.

Zazemi a pristrojové vybaveni

Cast pristrojového vybaveni je jiz vsoucasnosti provozovana pracovisti, je? budou zdkladem
vznikajiciho centra, jedna se o genetické a genomické pristroje (sekvenatory NGS (Next Seq), single cell
RNA Seq (Chromium), spektrdlni cytometr (Cytek Aurora), hmotnostni cytometr (CyTOF XT), konfokalni
mikroskop a dalsi.



Dalsi vybaveni bude potizeno do sdilenych core facilities tak, aby kapacitné pokrylo potfeby centra a
bude v maximalni moZné mife sdileno.

Geneticka a genomicka facilita (73 mil K¢): sekvenatory nové generace, sekvenatory pro long distance
sekvenovani, single cell sekvenovani z tkafnovych vzorkl, metabolomické analyzatory.

Bunécna a cytometricka facilita (66 mil K¢): Hmotnostni cytometr pro obrazovou analyzu, spektralni
cytometr, sorter, klinicky cytometr, automatizace pro pfipravy vzork(. Vybaveni pro praci s tkarnovymi
kulturami (4x lamindrni boxy, 6x inkubatory)

Mikroskopicka facilita (64,5 mil K&): systém pro vysokoparametrovy imaging, skenovaci mikroskop,
konfokalni mikoskop a jeho pfislusenstvi, mikroskop pro live-imaging, kapalinovd chromatografie s
hmotnostni spektrometrii (LC/MS).

Biobanka (44 mil K¢): Systémy pro ukladani, databazovani a robotické zamraZovani a uchovavani vzorkd
v tekutém dusiku, zasobnik na tekuty dusik, plnici stanice.

Bioinformatika a matematické modelovani (22,5 mil K&): 3x vypocetni server pro single cell analyzy a
pro anayzy obrazu, datova ulozisté pro ukladani a zalohovani veskerych dat generovanych v centru,
~500 TB, 10x sdilené “high-end” PC stanice pro analyzu single cell dat a obrazové analyzy vybavené
specializovanym software.

Aktualni projekty v oblasti onkologie

Rozvoj vyzkumnych aktivit v centru bude prioritné smérovan k okruhu solidnich nadord predevsim
dospélého véku. Koncepcné a metodicky bude navazovat na stavajici vyzkum v oblasti
hematoonkologie a nadorové imunologie. Vyzkumna struktura centra se bude budovat na zakladé
skupin jiz ve FNM pUlsobicich a dale rozsifenim o nové vyzkumné skupiny, s potencidlem excelentnich
védeckych projekt.

Védecké skupiny ve FN v Motole
s potenciondlem tvofit zaklad vyzkumu v VDOC

Projekty jsou podpofeny Instituciondlni podporou FNM, dale jsou podpofeny v ramci Narodniho
Ustavu pro vyzkum rakoviny (NUVR) a Fadou narodnich a mezinarodnich grantd.

Vyzkumné skupiny CLIP molekuldrni genetika, CLIP Cytomerie a Laborator solidnich nddori KDHO

Prof. MUDr. Jan Trka, Ph.D., doc. MUDr. Eva Fronkova, Ph.D., prof. MUDr. Ondfej Hrusak, Ph.D., prof.
MUDr. Tomas Kalina, Ph.D., MUDr. Michal Zapotocky, Ph.D.

Hematologické a solidni nadory détského véku

Vyzkumnd skupina imunologie

Prof. MUDr. Jifina Barttrikova, DrSc.
Nadorova imunologie, imunologie sarkom(, nadorové mikroprostiedi, adaptivni bunécna terapie

Vyzkumnd skupiny Ustavu patologie

Prof. MUDr. Josef Zamecnik, Ph.D.
Genetika a patologie nadorti

Vybér existujicich skupin v ramci FNM, které se stanou soucasti VDOC bude proveden na zakladé
analogickych kritérii jako u nové vytvorenych vyzkumnych tymu (viz nize). U vSech skupin se pocita
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v pribéhu budovani vyzkumného centra s presnou definici vyzkumnych projekt(, specifikaci tym( a
zapojenim mladych vyzkumnikd.

Nové projekty

K zajisténi védecké excelence vznikajiciho centra se pocita s pribliznou polovinou jeho kapacity
vyclenénou na nové skupiny, které vzejdou z mezinarodni soutéze. Skupiny kromé védecké excelence
musi smérovat své priority v souladu s poslanim centra, jehoz hlavni osou bude vyzkum a moderni
personalizovana diagnostika solidnich nadorl dospélého véku. Mista pro nové vytvorené skupiny
budou obsazena na zakladé vybérového tizeni. Hlavnimi parametry budou kritéria védecké excelence
vedouciho skupiny hodnocené predevsim podle objektivnich parametrl védecké vykonnosti.
ZvaZované parametry budou zahrnovat publikacni aktivitu, kvalitu publikaénich vystup, citaéni ohlas,
schopnost Uspésné soutézit o grantové prostiedky, véetné mezindrodnich apod.



