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EATRIS positioning
Vision

Making translation of scientific
discoveries into medical products more

effective to improve human health and
quality of life.

Mission

To support researchers in developing
their biomedical discoveries for novel
preventive, diagnostic or therapeutic
products up to clinical proof of concept.

Supporting academia, biotech,
pharma & funders
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EATRIS-CZ

Institute of Molecular and Translational Medicine, Faculty of
Medicine and Dentistry, Palacky University in Olomouc (IMTM) -
national node

Current network:

Institute of Nuclear Physics, Academy of Sciences Czech Republic,
Rez

Masaryk University in Brno (CEITEC)

Charles University in Prague (1st Medical Faculty, potentially 4
other faculties)

Institute of Chemical Technology in Prague

Institute of Organic Chemistry and Biochemistry, Czech Academy of
Sciences in Prague

Institute of Macromolecular Chemistry, Czech Academy of
Sciences in Prague

Institute of Microbiology, Czech Academy of Sciences in Prague
Institute of Experimental Medicine, Czech Academy of Sciences in
Prague

ICRC-FNUSA

Close collaboration with BBMRI-CZ, ECRIN-CZ
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CovIT jako soucast nastroju chytré karantény:
Laboratorni informacni systém i middleware pro
diagnostiku a reportovani laboratornich vysledku nemoci
COVID-19

Petr Pavlis, Martin Szotkowski, Branislav
Si¢ka, Jan Lodtak, Petr Dzubdk, Vladimira
Koudelakova, Hava Jaworek, Rastislav
Slavkovsky, Jiri Drabek, Michaela Bendova,
\\ | Marian Hajduch

4 ' Ustav molakularni a translaéni medciny, LF UP a FN Olomuc
s Evropska infrastruktura pro translaéni medicinu v CR(EATRIS-CZ)
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Proprietary developed software

Clindata

Comprehensive information system for data stewardship in clinical

trials, registries and other clinical/scientific databases.

https://clindata.imtm.cz

PreClinData

Comprehensive information system for data stewardship in pre-

clinical trials and animal studies (GLP and non-GLP).

https://preclindata.imtm.cz

MedChemBio

Laboratory information and management system for medicinal
chemistry, high-throughput screening and chemical biology:
Compound registration and management, QA, in vitro biology,

pharmacology, data analysis, storage, export and reporting.

htto://medchembio.imtm.cz

IMTM data portal

https://portal.imtm.cz

eatris-cz
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* Nutnost laboratorniho managementu vzork( testovanych
na SARS-COV-2

* Na zacatku testovani vSechny vzorky se zadankou v

%; . papirové podobé
. I\/I Ot I Va Ce — Digitalizace jedné zadanky cca 10 min.

— Pri 500 vzorcich denné je to 83 hodin digitalizace

p rO VZ n i k denné, nemoZnost pouZit excel

* Nutnost reportovat vysledky na nékolik mist a vyhnout se
opakovanému zadavani

SYSté m u — ISIN — centralni systém provozovany UZIS

— KHS — krajské hygienické stanice

C IT — COVID-FORMS-APP — management systém
OV provozovany ACR
— Testovani lidé — zasilani vysledkd formou SMS (jen
negativni)

— Vydavani certifikatd o bezinfekénosti elektronicky
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e Systém CovlIT je zaloZzen na |éty provéfeném systému na

- spravu klinickych dat ClinData.
CI I n Data * Ze systému ClinData prebira
Za’ kl 3 d — Univerzalni datovy sklad pro ukladani

parametrickych dat

Systé mu — Systém pro tvorbu dynamickych
formularu
COVIT * Bez nutnosti programatora

— PIné konfigurovatelné role a privilegia
— CAS - Centralni autentizacni sluzbu

— Exportni modul do xlIsx

— Auditovani a logovani

— Kompletni historie vSech zmén
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CI i 1 Data e Systém CovIT k systému ClinData pridava
— Zjednodusené registracni formulare
%3 Za’ kl a d — Funkce LIS (Laboratorni informacni systém)

— Napojeni na systém e-zadanek

s « UzIs
SySte m u * DASTA — nemocniéni informacni systémy (FNOL)
— Vydavani vysledku
COVIT « UZIS - DASTA
e KHS —xlsx

e Testovani—SMS
e COVID-FORMS-APP — REST API

— Zakladni statistiky o casech zpracovani
— Registrace odbérnych mist
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* Softwarové reseni pro sbér klinickych a
laboratornich dat v parametrické podobé
v rdmci rlznorodych klinickych studii

* Architektura klient/server.

- * Aplikace bézi na zabezpeceném serveru
CI In Data » Uzivatel pfipojuje pres webovy prohlizec
a rC h |te kt U ra » Zabezpeceni SSL DATABAZE CLINDATA
=
T

APLIKACNI SERVER
CLINDATA

KLIENTI CLINDATA
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» Zakladni schéma modull v systému ClinData

LEKARSKY

® )
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I n a a D NAVRH NOVE STUDIE  kmdl DESIGN STUDIE * VYPLNENOSTI
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schemad .= !
LIMS —
CENTRALN CLINDATA CORE EXPORTNI PDF EXPORT
® | AUTENTIZACNI WIZARD
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VALIDACE
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ADMINISTRATOR MONITOR STUDIE STATISTIK
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Vytvorili jsme plnohodnotny LIMS pro
diagnostiku viru SARS-CoV-2 pro zdravotnické,
nezdravotnické i akademické laboratore.

CovIT muze fungovat i jako middleware pro
existudjici LIMS (predevsim pro zdravotnické
laboratore).

Je dostupny bezplatné na zakladé otevreného
pristupu k vyzkumné infrastrukture EATRIS-CZ.

Je v ném zpracovano pres 22.000 vysetreni

Bude dale vyvijen jako plnohodnotny LIMS i pro
dalsi vysetreni.
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Studie SARS-CoV-2-CZ-Preval

Pilotni vysledky studie:
Charakteristika geografické kohorty Olomouckého kraje

Marian Hajduch
v zastoupeni kolektivu autort

Institute of Molecular and Translational Medicine,Faculty of Medicine and
Dentistry, Palackv University,
University Hospital Olomouc, Czech Republic
http://covid-imunita.uzis.cz

www.imtm.cz, marian.hajduch@upol.cz

ﬁZIS Ustav zdravotnickych informadi a statistiky Ceské republiky l M T M L 'e ';‘ MINISTERSTVO ZDRAVOTNICTVI

Institute of Health Information and Statistics of the Czech Republic CESKE REPUBLIKY

eatris-cz
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Zapojené instituce

Zadavatel: MZ CR
Realizator: UZIS CR

a :\h' ‘A fakulta

v Clomosct

.|.ﬁﬁ_\lr:.-m @ Lékatslcd M U N I

. 1. Lékaiska fakulta Univerzity Karlovy (1. LF UK) S e AR @) OSTRAVSICA UNIVERZITA ; L

. Lékaiska fakulta Univerzity Palackého v Olomouci (LF UP) 5 ; Y HRADC] KRALOVE N LERARSKA FARULTA fra

. Lékarska fakulta Masarykovy univerzity (LF MU)

. Lékarska fakulta Univerzity Karlovy Hradec Kralové (LF UK HK)

. Lékarska fakulta Ostravské univerzity (LF OU) UKIVERZIA | E. PUSAYHE U CSTI KAD LAEEN VEEOBECNA FAKULTNI
IKE MEMOCNICE V PRAZE

. Fakulta vojenského zdravotnictvi Univerzity obrany (FVZ UO) Q

. Fakulta zdravotnickych studii Univerzity J. E. Purkyn& v Usti nad Labem (FZS UJEP)

. Institut klinické a experimentalni mediciny (IKEM)
. Vieobecna fakultni nemocnice Praha (VFN)

. . FAKULTNI Vo wraicka sdravatng
. Fakultni nemocnice Olomouc (FNOL) o ) - : NEMOCNICE Mo Ria|5ka Zardvd

FAKULTHI NEMOCNICE BRNO f
. Fakultni nemocnice Brno (FN Brno) F oLomouc
. Krajska zdravotni, a.s., nemocnice Usteckého kraje (KZ)
. Ust¥edni vojenska nemocnice — Vojenska fakultni nemocnice Praha (UVN)
o - ;#H OvH L R, Sociologicky ustav

*  Masarykuiv onkologicky dstav, Brno (MOU) (1 | LsTREON| vosNskA NEMOCNICE & é G, Akademie vad PR
. Akademie véd Ceské republiky, Sociologicky tstav (AV CR) % 5
. Cesky statisticky uFad (CsU) * % ol

. Armada Ceské republiky (ACR)
. Policie Ceské republiky (PCR)

. Hygienicka stanice Hlavniho mésta Prahy — CESKY i
L, . ) . i . I STATISTICKY

. Krajska hygienicka stanice Olomouckého kraje se sidlem v Olomouci = URAD

. Krajska hygienicka stanice Jihomoravského kraje se sidlem v Brné&

. Krajska hygienicka stanice Usteckého kraje se sidlem v Usti nad Labem

Furopskd unie NARODNI B’ ~ [ A MINISTERSTVO ZDRAVOTNICTVI
Evropsky socialni fond REENIN VE 1 } S e: = 9
Operpaér:,i program Zaméstnanost &%Q (S:ENTRUM 60 ZI : CESKE REPUBLIKY
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Cile studie SARS-CoV-2-CZ-Preval

Hlavni cil: zjistit jak velka cast populace se jiz s infekci COVID19
setkala a muze mit vybudovanou imunitu

Nastroje studie

Relevantni testy na Dotaznikové Setreni
pritomnost protilatek (socialni, zdravotni
n Epidemiologicky ukazatele
reprezentativni vzorek n

populace

PRI uropska unic NARODN{ . Vs Yy "< MINISTERSTVO ZDRAVOTNICTVI
x < Evropsky socialni fond SCREENINGOVE e 71 = o
Operacni program Zaméstnanost &S@ CENTRUM UZIS - CESKE REPUBLIKY
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<1%
1%-19%
2%-9,9%

Podil kraji na kohorté

Kontrolni plosné
kohorty (CSU, AV CR)

N =1 138 (AVR CR)
N = 604 (CSU)

. ] . ) tris-
DESIgn studie: nmUItl'kOhortOvy“ eatris-cz

Lokalizace 5y ) . 5 <1%
»gradientovych” Y Podil kraji na kohorté 1%—-19%
i 20% - 49 %
kohort e
\\i} # I >250%

Lk
Uk
s
K .
PaK
P
ws
e

Epidemiologicky ,gradient”

Chronicky nemocni

. o Litovel/Unico (IKEM)
Brno/JIMK Praha Litoméfice Olomouc v/Cervenka
> N =2 240
N=5002 N=4825 N=3078 N =6 876 N=2448

N =9 324 (36%)

> 26211 osob
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Predbézné odhady vyskytu pozitivity protilatek
v nahodné nabiranych populacnich kohortach

Zohlednéni rozmezi potencidlnich hodnot senzitivity (SENZ: 0,7-1,0) a specificity (SPEC: dand vyslednym poctem
pozitivnich testi) WANTAI SARS-CoV-2 Ab Rapid testu; stfedni odhad kalkulovan na senzitivitu 95 % a specificitu 100 %.

95% interval spolehlivosti Rozmezi hodnot prevalence

Pocet validnich

Kohorta / populace . . pro vazeny odhad SARS-CoV-2 pozitivnich se
zaznamu % pozitivnich testu* zohlednénim parametra testu
CSU - populaéni vybéry
Hlavni mésto Praha 288 0-1,035% 0-1,478%
Brno / Jihomoravsky kraj 227 0-1,311% 0-1,873%
Olomouc / Olomoucky kraj 104 0-2,840% 0—-4,056 %
AV CR / IKEM
CR — populaéni vybér 1178 0,096 — 0,904 % 0-1,291%
IKEM
Chronicti pacienti 2436 - 0-0,632%

* Celkovy odhad kalkulovéan jako vazeny dle zastoupeni vékovych kategorii v cilové populaci (struktura populace CR za rok 2018 pro danou geografickou
jednotku a vékovou kohortu, na kterou byla studie cilena). U kohorty chronickych pacient( neni definovana demograficka cilova populace. Adjustace
procenta pozitivnich testl na uvazované hodnoty senzitivity a specificity nevedla k vyznamnému narlstu odhadu skutecné prevalence SARS-CoV-2
pozitivnich jedincG v jednotlivych kohortach.

Evropska unie NARODNi . - . .
Evropsky socialni fond &%@ SCREENINGOVE UZIS B z ELI:EJEE:L\;(SEEMVOTNICWI

Opera¢ni program Zaméstnanost CENTRUM
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Studie SARS-CoV-2-CZ-Preval

DUvody zapojeni do studie

eatris-cz
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Duvody zapojeni do studie - celkem

Uéastnici studie (%)

0% 10% 20% 30% 40% 50% 60% 70% 80%

Chci prispét k poznani o nemoci COVID-19 71%

Chci védét, zda jsem nemoc prodélal

Chci védét, zda mam protilatky a jsem imunni

Chci pomoct s ukonéenim karanténnich opatfeni

Byl(a) jsem v rizikové situaci, kde jsem se
mohl(a) nakazit a chci se ujistit, Ze jsem zdrav(a)

Obavam se, Ze jsem nakaZeny

Jiny dGvod
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Zavery studie SARS-CoV-2-CZ-Preval:

* Rozsahlé plosné i regiondlni epidemiologické studie v radu desitek tisic osob jsou proveditelné v
podminkdch CR a to i diky projektam velkych infrastruktur.

* Zajem obyvatel je vysoky, hlavni motivaci je pomoc s poznanim nemoci.

* Promorenost populace je nizkd, ale odpovida stavu epidemie v dobé nabéru vzorkl, ¢asnym
ploSnym opatrenim a také zkusenostem z okolnich zemi.

» Az polovina jedincli prodéla onemocnéni zcela asymptomaticky.

* Hlavni priznaky jsou shodné s jinymi ARI, snad navic ztrata chuti a Cichu.

* DalSi upresnéni prinesou sérologické studie olomoucké kohorty a pripadné opakované odbéry.

« Studie je velmi cenna pro pochopeni imunitni odpovédi u a/minimalné symptomatickych
jedinc.

* Planuji se longitudinalni anebo sentinelové kohorty pro sledovani populacni prevalence.

e Vyznam sérologickych ,surveillance” studii.



MM Vyvoj Kitu pro izolaci virové RNA v 96  eatns-cz
jamkoveém formatu

Vyhodnoceni existujicich metod

Vybér magnetickych kulicek vhodnych pro 1zolaci nukleovych kyselin, jejich

vyvoj a ptiprava ve spolupraci s RCPTM

Zaméteni na kompatibilitu metody s automatickou izolaci
Porovnani s existujicimi metodami a izola¢nimi Kity na soucasném trhu
VyteSeni bezpecnosti a rizika zkiizené kontaminace vzorku pii zpracovani

[zola¢ni metoda byla vyvijena a validovana na cca 5000 pacientskych vzorcich



MTM % Hodnoceni pfipravené metody eatris-cz

Metoda je ovérena
pro manudlni pouziti (jednotky vzork()
pro automatické pouziti (stovky vzorkud) platformy (TECAN EVO FREEDOM, KING- FISHER,

BIOMAC, a dalsi)

PFi automatickém zpracovani vzork( (platforma TecanEvo-Freedom) s vysokymi virovymi
nalozemi (CT =19 - 21) jsme nezaznamenali pfitomnost cross kontaminace. Byly
aktivné provedeny testy bez detekce kontaminace.

primérnd hodnota CT pfi pozitivnl detekci
RMA-Viral-Prep-96 30,44

Srovnani s existujicimi platformami
srovnatelna a nebo lepsi citlivost, vyssi vytéZzek izolace RNA

Komeréni test XY 31,31

Validace metody ukazala vysokou reprodukovatelnost, robustnost a citlivost testu.

komerénl test XY

+ - Sum
RMA-Viral- | 15 2 17
Prep-96 | - 0 167 167
Surm 15 169 184




»

4 o
IMTM Externi kontrola kvality eatris-cz
Mezinarodni kontrola kvality:
EMON @ QCMD 2020 Coronavirus Outbreak ‘l' QCM
Preparedness EQA Pilot Study / =t =
Catalogue Code: Ref Code: Challenge: Analysis Type: Dataset: Report UID: Laboratory
QAV204214 CVOP20 S2 Qualitative 346989 11304/346989/2735 Cz070
Core Panel Members Results
Sample Code  Qualitative Results Your Quantitative Data (for information only) [l
:lercentage Correct (All) [\;lour Result g}etection Score \F::E(;rtcd Unitage ?ﬁfclz . 1 0 0 % l’lSp é‘s’nos t
CVOP20S2-01 = 99.0 Positive (0] N/A 29.13
CVOP20S2-03  96.3 Positive (0] N/A 31.9
CVOP20S2-05 99.2 Negative 0 N/A
CVOP20S2-06  98.8 Positive (0] N/A 28.8
CVOP20S2-07  99.2 Positive (0] N/A 26.24
CVOP20S2-08  84.8 Positive 0] N/A 2

Ugast v narodnim testu kontroly kvality (vysledky zatim nejsou k dispozici)
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Automatizace izola¢ni a PCR metody

Izolace virové RNA Rozpipetovani Master Mixu Rozpipetovani vyizolované RNA




wm?®  Komercializace - licencovani  cams-cz

Univerzita Palackého poskytnula vyrobni licenci firmé InteliMed, s.r.o.

IntellMed, s.r.0., Slechtitelt 813/21, Holice, 77900 Olomouc

- IC: 27780317 DIC: CZ27780317
IntellMed. s.o.

RNA-VIRAL—Prep € Obsah balenti: . il —
. L - : IM RNA 96 IM RNA 480 IM RNA 960
Souprava RNA-VIRAL-Prep predstavuje univerzalni nastroj pro rychlou a
vysoce Ucinnou izolaci virové RNA z rtiznych klinickych materialt jako je . Lyzatni roztok (LB) 10 ml 50 ml 100 ml
faryngealni a nasofaryngealni stér. Princip metody je zalozen na pouziti . RNA Carrier (C) 75 ul 375 ul 750 pul

paramagnetickych nanokuli¢ek (nanobeads) s vhodné modifikovanym 3. Redukéni roztok (R) 65 ul 325l 650 ul
povrchem, které vyznamné usnadnuji
purifikaci a separaci RNA. Izolace nukleo-
vych kyselin pomoci magnetizovanych
nanokulicek je jedna z nejrozsifenéjsich
metod v molekularni biologii. Purifikace
RNA neni zalozena na fenol-chloroformové
extrakci, tudiz je manipulace se soupravou
bezpecna a také, vzhledem k biokompatibi-
lité a biodegradabilité magnetizovanych
nankulicek, Setrnd k Zivotnimu prostredi.
Izolaci Ize provadét jak manudlng, tak
pomoci automatického pipetoru.

4. Paramagnetické kulicky (MB) 2.4 ml 12 ml 24 ml

5. Promyvaci roztok (WB) 70 ml 350 ml 700 ml

. Precipitacni roztok (PS) 30 ml 150 ml 300 ml

. Elu¢ni roztok (EB) 7,5 ml Sks 75 ml

. 96jamkova desticka Eppendorf (1 ml) 1 ks Sks 10ks
S

. zalepovaci folie 1 ks - 10 ks

skladovdni: 2-8 °C
exspirace: 12 mésicu

3 I sz pocet izolaci (testti): 96
Univerzdlni purifikace virové RNA vyrobeno v Ceské republice

rGzné klinické materidly (faryngeélnia nasofaryngeaini stér)
manualniizolace/automatizovand izolace (automaticky pipetor) . : Distributor:
izolace na 96jamkové desticce nebo v mikrozkumavkach § ! I:T.A-Intertact s.r.o.
jednoduché a elegantni separace pomoci paramagnetickych Cernokostelecka 616/143
nanokuli¢ek Praha 10
neni tfeba pouzivat izola¢ni kolonky, kit je optimalizovan WA DRSERCLORT

: g obchod@ita-intertact.com
pro 96jamkovou desti¢ku

roztoky jsou pfipraveny pfimo k pouziti

doba trvaniisolace: 35 minut . ' Literatura:
£ (1) Hsing IM, Xu Y, Zhao WT: Micro- and
CEalvD prOd u kt F nano-magnetic particles for
pouze pro in vitro pouziti ;’iﬁ’;‘gé’;’",‘g '("7 b;)";;';f%% Electroana-
souprava RNA-VIRAL-Prep je k disposici ve tfech velikostech (2) Berry CC, Curtis ASG: Functionalisa-
tion of magnetic nanoparticles for
96/ 480/ 960 applications in biomedicine. J Phys

urceno pro virovou diagnostiku D-Appl Phys 2003, 36(13):R198-R206.

Snimek obrazovky
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MUNI A FAKULTNI g -
MED NEMOCNIC : NEMOCNICE %? :

Sledovani imunitni odpovédi u
pacientu s covid-19

prof. MUDr. Dalibor Valik, Ph.D., DABCC
extenze a update prezentace TK MZ CR dne 6.5.2020



Ovéreni zpusobilosti rapidtestu k provedeni
studie PREVAL

...viz také materialy adresované MZ CR (Ing. M. Dolezal, 15.4.2020, prof. Prymula, 19.4.2020)

...byl ddle poiadaveklUZIS na proskoleni pracovnik( odbérovych mist v horizontu dnt (cca dvou!!), proto
jsme pfipravili v MOU instruktazni videa:

umisténi videii: https://covid-imunita.uzis.cz/index.php?pg=o-studii

Pfimé odkazy na jednotliva videa na youtube:

Odbér vzorku: https://www.youtube.com/watch?v=0csZFBscD2s
Manipulace s mikropipetou: https://www.youtube.com/watch?time_continue=5&v=4xFPiroSuXk&feature=emb _title
Ptiprava pracovniho mista: https://www.youtube.com/watch?v=Q6aBtttqBCO&feature=emb _title

tj. nas interim souhrn byl, ivevocjbér periferni krve je sice suboptimalni oproti krvi venosni, je ale
proveditelny (provadi se BEZNE takto POCT CRP a dalsi testy) za predpokladu, Ze vzorek je

1. nanesen objemovou pipetou 10 ul,
2. striktné dodrzen c¢as reakce 15 min.

3. vysledek je fotodokumentovan, Ze test vliibec probéhl a jak (kvalita nanaseci zény, kontaminace,
apod.)



https://covid-imunita.uzis.cz/index.php?pg=o-studii
https://www.youtube.com/watch?v=OcsZFBscD2s
https://www.youtube.com/watch?time_continue=5&v=4xFPiroSuXk&feature=emb_title
https://www.youtube.com/watch?v=Q6aBtttqBC0&feature=emb_title

...vyvoj koncentrace protilatek v case — co u¢ime studenty

...pfiklad z praxe COVID-19
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Hodnoceni kvality provedeni navstévou v mistech testovani —
Studie kolektivni imunity SARS-CoV-2-CZ-Preval

Vyhodnoceni

Externi hodnoceni kvality stanoveni anti-SARS-Cov-2 protilatek
rapid testem v odbérovych stanech bylo provedeno pomoci 2
slepych vzork( tepelné inaktivované séra, oznacené jako COV-
IM 1a COV-IM 2.

Kontrolni material: Testovanym materialem bylo inaktivované
sérum, u kterého byla provedena detekce protilatek pomoci 1/
rapid testu WANTAI, a 2/ kvantitativni imunoanalyzy CLIA
(SNIBE diagnostics).

Priibéh kontrolniho testovani:

Testovani kontrolnich vzorkd provadél persondl odbérovych
mist, proved| interpretaci testu, fotodokumentaci vysledka.
Report a fotodokumentace byly elektronicky zaslany

k vyhodnoceni na Oddéleni laboratorni mediciny MOU.
Kontrolni testy v odbérovych stanech probéhly 24. a 28. 4.
2020. Vyhodnoceni na zdkladé dodanych reporta a
fotodokumentace vysledk( probéhlo 28.4. 2020.

Rapid test Ocekavany vysledek
WANTAI v odbérovych mistech
COV-IM1 pozitivni IgM 3,419 AU/ml - reaktivni pozitivni
IgG 18,81 AU/ml - reaktivni
COV-IM2 negativni IgM 0,378 AU/ml - nereaktivni negativni
IgG 0,352 AU/ml - nereaktivni

Souhrn: Kontrolniho testovani detekce anti-SARS
Cov2 protilatek rapid testem formou externi
hodnoceni kvality se zucastnilo 8 odbérovych mist
(Brno 1 a 2, Litomérice, IKEM, Praha — Katerinska,
Litovel, Unicov, Olomouc 2). Celkova uspésnost
byla 100 % p¥i reportovani pozitivity a negativity
rapid testu a 100 % pri hodnoceni zaslané
fotodokumentace.




Czech Clinical Research Infrastructure Network g czecrn

CZECH CLINICAL RESEARCH INFRASTRUCTURE NETWORK.

Coronavirus o
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) \_~ CZECRIN ‘
KLINICKE STUDIE S

— 30.3.2020 ustaven CZECRIN Task Force COVID-19 (zastoupeni vSech fakultnich nemocnic v ramci VI CZECRIN) +

spusténa webova aplikace (https://www.czecrin.cz/covid-19)
+ Nastaveni komunikace se SUKL a EK — zahajen ,rapid access” pro klinické studie k 1é¢b& COVID-19
* Koordinacni podpora pro realizaci klinickych studii s CODID-19 v nemocnicich zapojenych do VI CZECRIN (FTN, Bulovka, VFN, FN KV, FN Brno,
FNUSA, FN Ostrava)
* V navaznosti na aktivity ECRIN-ERIC systematicka analyza publikovanych studii k Iécbé COVID-19 — weekly update
* Clinical Trial Unit (CTU) na LF MU v Brné zapojena do sytému , Lead CTU“ pro narodni koordinaci a management studii COVID-19
* Data management COVID-19 pacientd v mezinarodni COMBACTE databazi — zapojeno cca 85 |ékaf

— Duben — kvéten 2020
 CZECRIN povéfen koordinaci WHO klinické studie SOLIDARITY v CR (FN KV, FTN) — 5 ramen |é¢by: remdesivir vs lopinavir/ritonavir vs
lopinavir/ritonavir plus interferon (IFN)-8-1a vs hydroxychloroquin vs standard of care
* SUKL schvalil akademickou studii HTAC, p¥ipraveno ve spolupraci se SLOVACRIN — hydroxychlorochine + azithromycin u pacientd s COVID-19,
i bez nutnosti plicni ventilace nebo ECMO (moderate risk), detailni imunomonitoring pacientt

FNUSA Wuni
4% Iche MED
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Czech Clinical Research Infrastructure Network g czecrn

CZECH CLINICAL RESEARCH INFRASTRUCTURE NETWORK.

Coronavirus N
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) N CZECRIN D
KLINICKE STUDIE S

— Cerven 2020 - ve spolupraci ECRIN-ERIC pfiprava H2020 vyzvy COVID-19 — RESPONSE - 3 WPs:
* pokracovani klinické studie DisCoVeRy Il — komplementarni ke studii Solidarity (NCT04315948://clinicaltrials.gov/ct2/show/NCT04315948Trial
of Treatments for COVID-19 in Hospitalized Adults (DisCoVeRy)
* Expertni skupina pro inovativni designovani ,platform trials“ i pro budouci klinické studie — r(iznd lé¢iva s moZnosti vstupu novych
|éciv/ukonéovani ramen neucinné terapie
* Vytvoreni ,vaccine trial network” — pripravenost pro budouci klinické studie pro vyvoj vakcin (nejen COVID-19)

Stavajici a dalsi planované aktivity CZECRIN 2020
— H2020 RESPONSE — Uspésné podporena, starting day July 1st, 2020
_ Expertni skupina pro inovativni designovani , platform trials“ — v CR koordinuje LF MU, Brno
_ Vaccine trial network” - v CR koordinuje LF UK, Praha (P! dr. Trojanek, Bulovka)
— WHO SOLIDARITY Study — povolena SUKLem 26.5.2020

» 23.5.2020 meeting Executive Group Solidarity Trial k vétvi HCQ/CQ v ndvaznosti na publikovand data - pozastaveni randomizace do vétve
HCQ/CQ s probihajici analyzou stdvajicich dat

FNUSA Wuni
4% Iche MED
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Narodni infrastruktura chemické biologie

CORONAbase

40 Statistics

Samples 7606 %116 Patients | 6702 %88

Results Sources

|

. Thomayerova nemocnice (47)
@ KHS Liberec (1266)
@ KHS Praha [1411)

IKEM (811)
@ negative (7438) @ positive (T6) Nem. Kladne (4253)
@ borderline (14) invalid (32) @ Undefined (9)

in process (6) szU (9)

B=IMG

Ustav molekularni genetiky AV CR, v. v. i.

Kapacita: > 75 000 28.3.2020-14.6.2020
Pocet testl: 7 606 Pocet pracovnikt: > 50
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Ustav molekuldrni genetiky AV CR, v. .
A False Akademicka Hlavni mésto Praha 7600 130 1000
v. i, IMG Praha
Biotechnologické a biomedicinské )
R False Akademicka StfedoZesky 3955 38 320
centrum AV a UK ve Vestci
Jihofeska univerzita v Ceskych . .
L. False Akademicka JihoZesky 2645 25 100
Bud&jovicich, PF
Mikrobiologicky ustav AV CR, v. v. i, . . |
False Akademicka JihoZesky 1448 12 130
Centrum ALGATECH
Masarykova univerzita, CEITEC, Brno False Akademicka Jihomoravsky g70 1 145
Biologické centrum AV CR Ceské . . |
s False Akademicka JihoZesky 720 3 100
Budé&jovice
Biologické centrum AV CR Ceské
Budé&jovice, Ustav mol. biologie False Akademicka Jihogesky 166 o] 46
rostlin
Ustav imunologie a mikrobiologie 1. .
False Akademicka Hlavni mésto Praha 88 0 00
LF UK
Biofyzikalni tstav AV €R, v.v.i False Akademicka Jihemoravsky (o] o] 160
Laboratofe experimentalni mediciny
Ustavu molekuldrni a transla&ni )
False Zdravotnicka Olomoucky 1401 464 1000

mediciny LF UP a Fakultni nemocnice
Olomouc

zdroj dat: *§:=] COVID FORMS APP



XCIISB o mstruct
Ceska infrastruktura pro integrativni strukturni biologii

Infrastruct
Structural Biology

Rentgenova Kryo- Nuklearni
strukturni elektronova magneticka
analyza mikroskopie a rezonance
tomografie
Klicové technologie pro studium molekularni podstaty infekce SAR-CoV-2 a jeji terapie
Struktura vazebného spike proteinu SARS-CoV-2 uréend Mechanismus interakce Remdesiviru se SARS-CoV-2 objasnény

pomoci kryo-elektronové mikroskopie pomoci kryo-elektronové mikroskopie

Walls et al. Cell 2020

Wanchao Yin et al. Science 2020 gj;& CEl'TEC
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Ceska infrastruktura pro integrativni strukturni biologii

CIISB — Soucasné projekty s tématikou COVID

Od bfezna 2020 nabizi CIISB prioritni pristup skupinam, které vyuzivaji CIISB pro projekty pfimo souvisejici se studiemi viru
SARS-CoV-2 a projekty zamérené na vyvoj ucinné vakciny nebo |écby onemocnéni COVID-19 s vyuZitim metod strukturni
biologie. Tyto projekty mohou vyuzZivat sluzby CIISB bezplatné, bez obvyklého financniho pfispévku za poskytnuta
méreni/sluzby.

Struktura proteinti SARS-CoV-2

Strukturni analyza proteind nezbytnych pro vyvoj kvantitativniho testu pro stanoveni protilatek SARS-CoV-2 v lidském
séru

COVID-19: komplex nukleokapsidového fosfoproteinu s jedno-retézcovou RNA
Stanoveni struktury N-terminalni RNA vazebné nukleokapsidové fosfoproteinové domény s jedno-fetézcovou RNA
pomoci kryo-elektronové mikroskopie

Morfologie interakci spike proteinu viru SARS-Cov-2
Analyza morfologie spike proteinu SARS-COV-2 pfi jeho inkorporaci do modifikovanych &astic viru vezikularni stomatitidy
a viru vztekliny

Stanoveni 3D struktury proteinti SARS-CoV-2 relevantnich v zivotnim cyklu viru
Rentgenova difrakéni analyza a stanoveni 3D struktury proteini SARS-Cov-2 s atomovym rozliSenim

Kryo-elektronovy tomogram
modifikovaného viru VSV s

Studie SARS-CoV-2 methyltransferazy glykoproteinem
Rentgenova difrakéni analyza komplexu katalytickych enzym( SAR-CoV-2 s aktivacnimi proteiny a potencialnimi
inhibitory

Krafcikova, P, Silhan, J., Nencka, R*. and Boura, E*: Structural analysis of the SARS-CoV-2 methyltransferase complex involved in coronaviral RNA cap
creation bound to the pan-methyltransferase inhibitor sinefungin, Nature Communications, 2020, in press.

BIEIE‘.EV DCEITEC



Zobrazovani virti a bunék
Vidét detaily pomaha pochopit principy virovych infekci
na bunécné urovni a identifikovat cile lécby

BIOIMAGING

Imaging principles of life

Virové castice mysiho
polyomaviru o velikosti 45 nm
zobrazené pomoci elektronové
mikroskopie

Akumulace BK viru v jadre
infikovanych RPTEC bunék
zobrazena elektronovou
mikroskopii

Specificka lokalizace virovych
castic (zelend) v bunce zachycena
fluorescencni mikroskopii

Pohyb virovych ¢astic (Cervena)
pri vstupu do buriky zachyceny
fluorescen¢ni mikroskopii




Zobrazovani tkani a organismti
Vidét i drobné fyziologické zmény uvnitr zivych
organismu umozni véasnou diagnostiku nemoci

BIOIMAGING

Imaging principles of life

Radiografie hrudi mysi v reZimu speckles zvyraziujicim
/ mikrostrukturu plicnich sklipkd

- Extrahované mysi plice zobrazeny pomoci absorpc¢ni radiografie
! s vysokym rozliSenim a pomoci metody X-SPESI je zachyceno
zastoupeni plicnich sklipkd

Speckles

CAPI (1. LF UK) je soucasti konsorcia, které pripravuje inovované metody neinvazivniho
rentgenologického zobrazovani zmén v mikrostrukture plic, které jsou nej¢astéjSimi priznaky

infekce virem SARS-CoV-2 jp—
Uvedené pfistupy budou vyuzitelné pfi diagnose dalSich \’C):'g
p“CI’]IICh onemocnéni, at’jli infekénich &i chronick\'/ch QL= GENTRUM POKROGILEHO PREKLINICKEHD Z0BRAZOVANI

(rozliseni typG zapalu plic, degenerativni onemocnéni,
rozedma, CHOPN ...) a perspektivné i pti zobrazovani
patologickych zmén na jinych tkanich (jatra, mozek a dalsi).

1. LEKARSKA
FAKULTA

Univerzita Karlova



‘”” ' Models for SARS-Cov-2

= Animal models are critical for us to understand the viral infection and pathogenesis
= animal models are essential for development and preclinical evaluation of a vaccine or an antiviral
agent

An ideal animal model: should reflect the clinical signs, viral replication and pathology seen in humans

Non-animal models

Animal models
» expressing human-like ACE2 : non-human primates

» Models that do not have human ACE2:
- mouse as a preferred model:
o Genetically modified -> humanized
o Not-modified/wild-type - using viruses (AAS)

- ' o Czech Acad -
e Q of Sciences I\K;%’l siocev pA IMG



Use of AAVs for rapid humanized ACE2 mouse model

made by mﬂﬂ

Czech Centre
for Phenogenomics

Sars-Cov2

ﬁ
o2
\
Drug testing pipeline

Inh
[ .
m}‘% 1-2 weeks

alation
hACE2
. T

A

NH,

0 Ho \\ \)N

N///,II N~
TN

]
0 N
S Z
. HO OH
‘”ﬂq Czech Academy - @ =
‘:i’»’;;;l'ﬁ'i,, e of Sciences I\K%r BIOCEV |MG



- w" "A

hACE2 genetically engineered mouse models:

humanized, variants, and tissues specific models

What we have prepared:
L AAV - hACE2 to infect mouse lung

GM — mouse models
O Ace2 — knockout
O transmembrane serine protease 2 (TMPRSS2) knockout

In preparation:
hACE2 — knockin — first mice born
hACE2 — 3-4 human varints (based on hACE2)

Planned:
Tissue specific expression: lung, intestine & endothelial cells

Generation of mouse models to to study biology of SARS-Cov-2

What we do not have - what is
missing:
State-of-the-art animal facility

To study infection at Biosafety Level 2-3
laboratory (BSL2-3)

... cooperation with German and USA
colleagues

Czech Academy =
of Sciences I\K%|

BIOCEV |MG



e-INFRA CZ a ELIXIR nabizi své ICT sluzby pro
vyzkum onemocnéni Covid-19

Nabizené sluzby zahrnuji kapacity superpocitactii Narodniho superpocitacového centra
IT4Innovations a dale i distribuované vypoéetni zdroje MetaCentra. UloZné kapacity zahrnuji
feSeni synchronizace na zakladé vlastniho cloudu, sluzeb FileSender, pristupu k systému souboru a
ukladani. Ulozné kapacity jsou pIné integrovany do vypocetniho prostfedi a nabizeji kapacity v
radach PB. Distribuované tymy maji k dispozici zdroje pro spolupraci v redlném c¢ase s
jednoduchym webovym pfistupem. Sluzby e-INFRA CZ jsou dostupné védctim plsobicim v CR,
jako? i skupindm ze zahrani¢i, jez pfimo spolupracuji s tymy z CR.

e-INFRA propojuje véechny 3 narodni e-infrastruktury CR — CESNET (e-Infrastruktura CESNET),
CERIT-SC (CERIT Scientific Cloud) a IT4lnnovations (/T4Innovations Ndrodni superpocitacové
centrum).

ELIXIR se zabyva zpracovanim a vyuZitelnosti biomedicinskych dat.


https://www.it4i.cz/obtaining-computational-resources-through-directors-discretion/?lang=en
https://www.metacentrum.cz/en/index.html
https://du.cesnet.cz/en/start
https://www.cesnet.cz/services/covid19/?lang=en
https://www.cesnet.cz/?lang=en
https://www.cerit-sc.cz/
https://www.it4i.cz/?lang=en

e-INFRA CZ a ELIXIR nabizi své ICT sluzby pro
vyzkum onemocnéni Covid-19

Atlas mobility — vytézovani informaci o pohybu obyvatel z provoznich anonymizovanych dat
mobilni sité pro potreby statu
webovy portal poskytujici fadu demografickych ukazatel( v Uzemi (nevyjizdéjici, vyjizdky,
dojizd'ky) s granularitou az na zakladni sidelni jednotku (ZSJ)
vztahy mezi Uzemnimi prvky, napr. dojizdky z konkrétni ZSJ do urcité obce
Atlas mobility intenzivné vyuziva IPR, nad ukazateli z portalu vytvoril aplikaci, ve které ukazuje
pohyby populace ve Stfedoceském kraji a v Praze v obdobi nouzového stavu
AM je provozovan nad daty operdtora TM CZ s vyuzitim vypocetnich prostfedkd Narodniho
superpocitacového centra
AM je dostupny na https://atlas-mobility.danse.tech
Podpora VI EATRIS-CZ pfi laboratornim testovani COVID-19
spolecna aktivita e-INFRA CZ (CESNET, CERIT-SC) a VI ELIXIR
vypocetni a ulozné zdroje pro zpracovani dat z probihajiciho méreni kolektivni imunity
priprava reseni pro dlouhodobé ulozeni namérenych dat
https://www.cesnet.cz/sdruzeni/zpravy/tiskove-zpravy/vyzkumne-infrastruktury-pomahaiji-
urychlit-zmapovani-kolektivni-imunity-vuci-koronaviru/

Nabidka rychlého ptistupu k vypocéetnim zdrojim
SuperpocitaCové technologie IT4l:Jako soucast celoevropské infrastruktury PRACE byl
vypocetnimi kapacitami IT4l podporen hackathon EUvsCOV https://www.euvsvirus.org



https://atlas-mobility.danse.tech/
https://www.cesnet.cz/sdruzeni/zpravy/tiskove-zpravy/vyzkumne-infrastruktury-pomahaji-urychlit-zmapovani-kolektivni-imunity-vuci-koronaviru/
https://www.euvsvirus.org/

e-INFRA CZ a ELIXIR nabizi své ICT sluzby pro
vyzkum onemocnéni Covid-19

Nabidka rychlého pfistupu k vypocetnim zdrojiim
Superpocitacové technologie IT4l:Jako soucast celoevropské infrastruktury PRACE byl vypocetnimi
kapacitami IT4l podporen hackathon EUvsCOV https://www.euvsvirus.org organizovany EK
Cloudové prostredi MetaCentrum cloud: Soucast cloudové infrastruktury pro v prostredi EGI FedCloud,
vypocty fizeny projektem EOSC Synergy, kde jsou partnery ¢eskymi CESNET a CERIT-SC.
https://www.egi.eu/egi-covid-19-support-initiatives/
Zdroje VI ELIXIR a e-INFRA CZ byly vyuzity i v Biohackathon aktivitach fizenych projektem ELIXIR
https://github.com/virtual-biohackathons/covid-19-bh20/wiki/Resources
Partnerstvi v EXSCALATE4CoV aktivité
https://www.exscalate4cov.eu
Akcelerace hleddani l[éku na COVID-19 pomoci superpocitaci
Celoevropska iniciativa vedena farmaceutickou firmou Dompé podporena EK prostrednictvim
stejnojmenného projektu H2020
IT41 zajistuje vyvoj technologie pro pristup k superpocitacovym technologiim prostrednictvim tzv. LEXIS
platformy
Spoluprace v realném case
Podpora a konzultace v oblasti spoluprace na dalku, vzdalené vyuky, distancniho zkouseni, zasedani
akademickych orgdn( vc. krizového fizeni nebo zajisténi virtudlnich konferenci
Stonasobny narlist provozu
Navyseni kapacit v¢. posileni HW infrastruktury na pokryti zvySenych pozadavky uzivatell
Doplnéni vlastni infrastruktury cloudovym rfesenim (Zoom)



https://www.euvsvirus.org/
https://www.egi.eu/egi-covid-19-support-initiatives/
https://github.com/virtual-biohackathons/covid-19-bh20/wiki/Resources
https://www.exscalate4cov.eu/

Sociadlni vedy a vyzkumna infrastruktura v case korony

= . e European
2 cspa o sHARER @ soif
) # % N RETIREMENT IN EUROPE Survey

Data o spolecnosti — analyzy — znalosti
-> strategie, reseni, rozhodovani
-> efektivita, cilend vs. plosna opatreni, management vedlejsich dusledkd, snizeni

nakladu

'l PROMENY

s.e CESKE
3 SPOLECNOSTI

PFikladem bezprostitedniho pFispévku k boji s pandemii je vyuziti Ceského panelového $etfeni domdcnosti (CHPS),
které je znamé téz pod oznacenim ,,Promény Ceské spolecnosti”, pri testovani na onemocnéni COVID-19:

Dlouhodobé reprezentativni Setfeni je opakované provadéno na stejném vzorku, tzv. panelu ¢eskych domacnosti, aby
zachytilo dynamiku vyvoje ¢eské spoleénosti. Probihajici projekt TACR byl operativné rozéifen a stal se souc¢asti plogéného

testovani populace v ramci epidemiologického planu.

Promény ceské spolecnosti/CHPS: https://www.promenyceskespolecnosti.cz/



https://www.promenyceskespolecnosti.cz/

Sociadlni vedy a vyzkumna infrastruktura v case korony

- SHAREH

# y 7 SURVEY OF HEALTH, AGEING
AND RETIREMENT IN EUROPE

Jedna se o panelovy sbér dat na reprezentativni populaci ve véku 50 a vice let, které je soucasti
mezinarodniho projektu SHARE (Survey of Health, Ageing and Retirement in Europe). Setfeni je
zameéreno na socio-ekonomickou situaci, zdravi, demografii, socialni sité, aktivity a dalsSi témata.
Specialni dotaznik na epidemii je soucasti sbéru dat na jare a na podzim 2020 a opét na jare 2021.
Harmonizovana data pro mezinarodni srovnani jsou pofizovana v zemich EU, USA, Brazilii, Ciné a
Japonsku. Open access data SHARE jsou zakladem pro efektivni fizeni a vyzkum v socialnich védach.

Co obsahuji SHARE Data:

Vstupni parametry pro modelovani epidemie
Geografické ¢lenéni kontaktl a pohybu osob

Cetnost a druhy kontaktl napFi¢ generacemi a ¢&innostmi

Analyzy z dat SHARE jsou k dispozici na webovych strankach SHARE-ERIC www.share-project.org a
http://share.cerge-ei.cz/ a na strankdch projektu AntiCOVID-19 feSeném IDEA CERGE-EI
https://idea.cerge-ei.cz/anti-covid-19/
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Zavery :

Vyzkumné infrastruktury v CR, ale i dalgi vyzkumné organizace a to napfi¢ obory
flexibilné reagovaly na poptavku po reSeni pandemické krize

Prokazaly jednoznacné svoji prfipravenost a adaptovatelnost na nové vyzvy ve
velmi kratkém case

Vystupy budou dlouhodobé s velkymi presahy do komercnich aplikaci
Rychla reakce ze strany statnich organud a grantovych agentury, statu obecné
Nejen Ceské zdravotnictvi, ale i Ceska véda slouzi (nejen) zdravi lidu

Vyzkumné infrastruktury se staly soucasti kritické infrastruktury statu

TESIM SE NA NAVRAT DO STAVU NORMALNOSTI
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