Priloha Zmluvy €. 1. 2

OPIS PROJEKTU
VSeobecné identifikaéné udaje
Komponent: Komponent 9: Efektivne riadenie a posilnenie financovania vyskumu, vyvoja a inovacii
Reformalinvesticia: Reforma 3: Excelentna veda
Nazov vyzvy: Stipendia pre excelentnych vyskumnikov ohrozenych vojnovym konfliktom na Ukrajine
Nazov vykonavatela: Urad viady Slovenskej republiky

Adresa vykonavatela: ~ Namestie slobody 1, 813 70 Bratislava
Kontaktna osoba vykonavatefa:  Ing. Monika Badikova

Néazov prijimatela: Biomedicinske centrum SAV, v. v. i.
Adresa prijimatela: Dubravska cesta 9, 845 05 Bratislava

Kontaktné osoby prijimatela:
1. tatiana.siposova@savba.sk
2. igor.beliaev@savba.sk

Trvanie projektu: od 01.01.2023 do 31.12.2025
Indikativna vySka prostriedkov mechanizmu urenych na zamer: 141 840 EUR

Financovanie

Financovanie bude zabezpefené z prostriedkov mechanizmu Planu obnovy a odolnosti (POO) systémom
refundacie alebo zalohovych platieb, alebo ich kombinacie vzmysle Prilohy ¢. 3 Zmluvy: Finanéné riadenie
a monitorovanie projektu.

Miesto realizacie
Miesto vykonu prace vyskumnika: Biomedicinske centrum SAV, v. v. i.,Dubravska cesta 9, 845 05 Bratislava.
Ciele vyzvy a projektu

Cielom vyzvy je podporit vyskumnych pracovnikov (vratane vysokoSkolskych ucitelov), ktorych kariéra je ohrozena
v sUvislosti s konfliktom na Ukrajine (dalej aj ako ,konflikt®), pri ich relokacii na Slovensko. Ide najma o vedcov
pdsobiacich na Ukrajine, ale oprévneni su aj uchadzacdi z Ruska, Bieloruska a Moldavska (dalej ako ,krajiny
zasiahnuté konfliktom”), ak su ohrozeni konfliktom. Ciefovou skupinou st vyskumnici v roznych fazach kariéry —
Studenti doktorandského $tudia (R1), postdoktorandi (R2), samostatni vyskumni pracovnici (R3) a veduci vyskumni
pracovnici (R4) (dalej len ako ,vyskumnici®).

Podpora je sprostredkovana cez prijimajuce vyskumné institucie, ktoré v nadvaznosti na situdciu na Ukrajine prijmu
vyskumnika.

Hlavnym ciefom projektu je podporit vyskumnika Volodymyra Vinnikova, PhD., v Biomedicinskom centre SAV,
v. V. i, pri relokacii jeho vyskumnej ¢innosti na Slovensko. A to tak, aby z UspeSného zapracovania vyskumnika
u prijimatefla benefitovali obe strany a podporil sa rozvoj vyskumného potencialu u jednotlivca aj institlcie.
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AKTIVITY PROJEKTU

Nazov projektu: «Zavedenie zariadenia cytogenetickej biodozimetrie na Ustave experimentalnej onkoldgie,
Biomedicinske centrum SAV».

Ciel projektu: Poskytnut dékladne kalibrovand a overent metodiku pre kvantitativne meranie absorbovanej davky
Ziarenia cytogenetickymi biomarkermi, vhodnu pre radiobiologicky experimentalny vyskum a klinické aplikacie v
rbznych scenaroch radiatnej zataze.

Projekt je naplanovany na 3 roky a roéné ulohy st formulované nasledovne (s vyhradou moznej korekcie):
1. Zakladné kalibrécia a validacia cytogenetickej biodozimetrie podfa medzinarodnych Standardov.

2. Vlypracovanie pokroCilych postupov v cytogenetickej biodozimetrii na presné hodnotenie davok chronickej
radiaCnej zataze nizkymi davkami.

3. Vyvoj a testovanie vylepSenej metodolégie kalibracie cytogenetickej biodozimetrie pre klinické aplikécie.
Pracovny plan.

1. rok: Generovanie zakladnej odpovede na davku pre cytogenetické podkodenie v ludskych lymfocytoch
konvenénym dicentrickym® testom podla poziadaviek medzinarodnych Standardov (ISO 19238) a Manualu
cytogenetickej biodozimetrie MAAE (IAEA, 2011). Vzorky krvi zdravych darcov budd oZarované in vitro akutne
gama Ziarenim v rozsahu davok do 6 Gy. Cytogenetické poSkodenie bude kvantifikované v poloautomatickom
rezime na snimkach ziskanych pomocou skenovacieho systému Metafer. Koeficienty odozvy na davku sa
vypocitaju iterativne prevazenou metddou najmensich Stvorcov. V paralelnom experimente s pouzitim metodolégie
50 % riedeného ,dicentrického” testu sa stanovi aj davkova odpoved na interfazovi bunkovd smrt vyvolanu
Ziarenim; odhadne sa parameter interfazového preZitia buniek DO, ktory je potrebny na posudenie davky v
scenaroch nehomogénneho alebo lokalizovaného oziarenia. Stanovena kalibracna krivka a parameter preZzitia
buniek sa aplikuju na stbor Udajov zhromazdenych od pacientov s rakovinou po ich prvej radioterapeutickej frakcii.
Validacia cytogenetickej biodozimetrie sa dosiahne porovnanim odhadov biologickej davky s individualnymi udajmi
0 objeme davky fyzikalnej dozimetrie u pacientov.

2. rok: Zostavenie kalibranej krivky pre vysledné in vitro cytogenetické poSkodenie v fudskych lymfocytoch
po davkach (0,05 - 1,00 Gy) akutneho gama oZiarenia; rozsiahla cytogeneticka analyza zamerana na
zhromazdenie dostatoéného mnoZstva udajov na ziskanie silnych koeficientov odozvy na davku so zvySenou
Statistickou silou. Vyvoj pokrocilého algoritmu spracovania Statistickych Udajov pre biodozimetriu v scenari
chronickej expozicie nizkym davkam Ziarenia; formalizmus bude zahffat model subeznych, vyvazenych procesov
aberantnej eliminacie lymfocytov v dosledku prirodzeného obratu a indukcie nového cytogenetického poskodenia
pracovnou expoziciou; Na Statisticky odhad posteriérnej davky z cytogenetickych Udajov sa pouziji dve verzie
Bayesovskej analyzy — s a bez zahrnutia kalibraénych dajov. Tento novo vyvinuty algoritmus a presne kalibrované
parametre davkovej odozvy pre rozsah nizkych davok budlu aplikované na hodnotenie biologickej davky v
profesionalne exponovanej skupine fudi (radiolégovia).

3. rok: Vyvoj nového kalibratného postupu pre pokroéili cytogenetickil biodozimetriu v scenari medicinske;
diagnostiky Ciastocného oZiarenia tela, bude zahfiat experimenty s oZiarenim vzoriek krvi umiestnenych do
tkanivovo ekvivalentného fantomu fudského tela (az 8 experimentalnych bodov). Ziska sa a formalizuje sa
komplexny vztah medzi davkou, objemom a uginkom pre vysledné poSkodenie chromozémov v [fudskych
lymfocytoch po celkovej alebo Ciasto&nej expozicii rozsahu nizkych davok ziarenia. Na overenie tejto metodiky sa
vykoné cytogenetické vySetrenie v skupine pacientov, ktori sa podrobia oziareniu nizkymi davkami pocas
lekarskych diagnostickych postupov (napr. poCitatova tomografia, 8-10 jedincov) a ich in vivo zisky biomarkerov
cytogenetického Ziarenia sa prevedu do biologickych odhadov dévok. Porovnaju sa dve metddy referencie zisku
aberécie na radiatnu davku: Klasickad“ davkova odozva kalibrovana in vitro v rozsahu nizkych davok verzus stbor
kalibraénych Udajov ziskany na fantdmovom experimente. Odhadovana dévka - objem sa bude porovnavat so
skuto&nymi fyzickymi davkami podavanymi pacientom.



MILNIKY PROJEKTU

1. rok: Vedecky ¢lanok predloZeny do renomovaného ¢asopisu, ktory bude prezentovat udaje o kalibracii zakladnej
cytogenetickej davkovej odpovede v sulade s medzinarodnymi Standardmi, doplneny o davkovu odpoved pre
radiaéne indukovanu interfazovd bunkovi smrt a aplikaciu oboch kriviek pre odhadnutie radiaénej davky u
pacientov pri radioterapii. Protokoly cytogenetickych kalibraénych experimentov; odhad zhody ziskanej kalibréacie
cytogenetickej biodozimetrie s medzinarodnymi $tandardmi. Pisomna vnutrolaboratérna dokumentacia (SOP) o
cytogenetickej biodozimetrii vratane scenarov Ciastoéného oziarenia tela. Vyrocna sprava o projekte.

2. rok: Vedecky ¢lanok predlozeny do renomovaného €asopisu, prezentujici udaje o kalibracii odpovede na
cytogenetickl davku v rozsahu nizkych davok a jeho aplikacii na odhadnutie radianej davky u radiolégov.
Protokoly cytogenetickych kalibraénych experimentov; odhad zhody ziskanej kalibracie cytogenetickej
biodozimetrie s medzinarodnymi Standardmi. Pisomna vnutrolaboratérna dokumentacia (SOP) o cytogenetickej
biodozimetrii chronickej expozicie nizkymi davkami. Vyro¢na sprava o projekte.

3. rok: Vedecky ¢lanok predloZeny do renomovaného ¢asopisu, prezentujuci udaje o novom pristupe ku kalibracii
odozvy cytogenetickej davky v tkanivovo ekvivalentnom fantome ¢loveka, zvazujic vzorce davka - objem a
vysledky jeho validacie na pacientoch podstupujucich lekarske oZarovanie s nizkou davkou vystavenia. Protokoly
experimentalnej kalibracie; odhadnutie zhody tohto pokrogilého kalibraéného pristupu s medzinarodnymi normami.
Pisomna vnutrolaboratérna dokumentacia (SOP) o kalibracii cytogenetickej davkovej odozvy vo fantome a jej
aplikaciach na testovanie potencialnej genotoxicity lekarskych radiatnych diagnostickych postupov.

Zavere€na sprava o projekte.

Milniky Termin
Priprava ISO-kompatibilnych protokolov pre postupy odberu krvi, fyzikalnej dozimetrie a ozarovania in Mar. 2023
vitro, kultivacie a fixacie buniek, pripravy preparatov, farbenia, mikroskopie a zaznamu Udajov.
Experimentalna praca na ozarovani a kultivacii buniek dokonc¢ena. Analyza pilotnych udajov (jeden Jul 2023
experimentalny bod) potvrdi spravnost postupu oZarovania in vitro.
Udaje z cytogenetickych kalibragnych experimentov zozbierané mikroskopicky. Hodiaca sa odpoved na | Oct. 2023
davku poskytneoverené odhady biologickej davky pre pacientov s radioterapiou.
Vedecky ¢lanok o kalibracii a validacii cytogenetickej davkovej odpovede, vytvoreny v sulade s Dec. 2023
medzindrodnymi $tandardmi, zaslany do renomovaného ¢asopisu (SCOPUS a/alebo WoS). Priprava
podkladov pre zavereénu spravu projektu IAEA No: 24714.
Dokoné&ené experimentéaina préca na cytogenetickl ddvkovl odpoved v rozsahu nizkej davky Mar. 2024
zahffajlca ozarovanie buniek a kultivaciu . Dosiahnutie prijatelnej reprodukovatelnosti postupov. SOP
prepracované. Publikacia (SCOPUS a/alebo WoS) akceptovang, resp. vydana.
Viyvinuté a testované matematické postupy pre pravdepodobnostny pristup v biodozimetrii pri chronickej | Jin 2024
€XpOoziCii.
Ziskanie udajov z cytogenetického kalibraéného experimentu pomocou mikroskopu. Prispdsobena Oct. 2024
davkova odpoved zahrnuta do novo vyvinutého postupu, sa javi akoinformativna pre odhad radiagne;
davky u rédioldgov.
Vedecky ¢lanok o kalibracii cytogenetickej odpovede v rozsahu nizkych déavok a jeho praktickej aplikécii, | Dec. 2024
zaslany do renomovaného ¢asopisu (SCOPUS a/alebo WoS).
ViyuZitie fantéma ekvivalentnému ludskému tkanivu na ex vivo oZarovanie fudskych buniek. Fyzikaina Mar. 2025
dozimetria a postupy oZarovania na presné reprodukovanie radiacnej davky pri medicinskej
diagnostickej expozicii. Publikacia (SCOPUS a/alebo WoS) akceptovand, resp. vydana.
ZakonCenie experimentalnej prace zahfiajucej oZarovanie buniek a kultivaciu na cytogeneticki davkovlu | Jun 2025
odpoved s pouzitim tkanivového ekvivalentu fantéma. Cytogeneticka biodozmetria SOP spresnena
vzhladom na podmienky fantémovej kalibracie.
Udaje z cytogenetického kalibraéného experimentu ziskané mikroskopom. Odpoved vhodne vybrane; Oct. 2025
davky poskytuje klinicky vyznamny odhad davky Ziarenia u pacientov po CT vy3etreni. Priprava
podkladov pre publikaciu v rdmci projektu VEGA 2/0012/23.
Vedecky Elanok o kalibracii cytogenetickej davkovej odpovede v tkanivovo ekvivalentnom fantéme a Dec. 2025
jeho aplikacii na testovanie potencialnej genotoxicity lekarskych radiaénych diagnostickych postupov,
zaslany do renomovanému ¢asopisu (SCOPUS a/alebo WoS). Priprava podkladov pre publikaciu
v ramci projektu VEGA 2/0079/23.




Vedec sa bude poc€as celej doby pobytu v nadej institlicii aktivne zapajat do aktualnych (VEGA 2/0012/23 a VEGA
2/0079/23) a pripravovanych projektov Oddelenia radiobiolégie. V roku 2023 bude pracovat na projekte IAEA (IAEA
Research Contract No: 24714) zameranom na Studium genetickej nestability v bunkach onkologickych pacientov,
radiolégov a pacientov podrobenych radiologickej diagnostike a na projektoch pre aplikaciu biodozimetrickych
metdd v klinickej praxi.

ODPOCTOVANIE VYSKUMNEHO PROJEKTU
Vyskumny projekt bude povazovany za splneny:
o PredloZenim monitorovacich sprdv, (1x ro¢ne) s ohladom na logicku nadvaznost postupov
a pinenie deklarovanych ciefov
o PredloZenim zavereCnej spravy sumarizujicej vsetky dosiahnuté ciele a uskutonené aktivity

e Plnenim dosiahnutych mifnikov

Naplnenie pozadovanych cielov v stlade s plnenim stanovenych mifnikov je predpokladom vyplatenia dal$ich
zalohovych platieb z prostriedkov mechanizmu.




