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Védec z Ustavu molekularni genetiky Akademie véd CR Ondiej Stépanek ziskal jiz podruhé
prestizni grant Evropské vyzkumné rady (ERC). Podporu Evropské vyzkumné rady ziskal za svij
projekt , Activation and switch of fates in T lymphocytes.” V rozhovoru také popisuje, jak tézké je
ziskat ERC grant ve srovnani s GA CR granty a co by ostatnim védcim poradil.

Ondrej Sté&panek je zaroven zatim jedinym v Cesku plsobicim védcem, ktery obdriel ERC
Consolidator grant v oboru Imunita a infekce. ERC Consolidator granty se zaméruji na podporu
nezavislé kariéry vynikajicich mladych védci ve fazi, kdy konsoliduji (potfebuji posilit, resp. rozsitit)
vlastni nezavisly vyzkumny tym nebo program. Program je urcen pro vyzkumniky, ktefi jsou sedm az
dvandct let od ukonéeni doktorského studia.

Co je naplni vaseho vyzkumu, ktery Evropska unie grantem podpofila?

Nase laboratof se zabyva studiem T-lymfocytl. T-lymfocyt vypada pod mikroskopem jen jako mala
nudnd burika, v podstaté jen jadro a trochu cytoplazmy okolo néj. T-lymfocyty maji ale Zzasnou
schopnost. Kazdy T-lymfocyt je trochu jiny a rozezndva rozdilné antigeny. Pfi virové infekci se
vzdycky najde nékolik z téch miliard lymfocyt(, které dokazou infekci rozeznat a spustit imunitni
odpovéd.

T-lymfocytd, které rozeznaji infekci, je malo. Dostanou signal, aktivuji se a pak se rozmnoZi. Proto
adaptivni imunitni systém, kterym se zabyvame, reaguje se zpozdénim. Kromé toho, Ze se T-
lymfocyty rozmnozi, tak i zméni expresi genl. Z téch nudnych kulatych bunék, které nic nedélaji, se
stanou efektorové burky. Pomocné CD4+ T-lymfocyty jsou jako takovi dstojnici. Sami nic nedélaji,
ale fidi imunitni odpovéd a fikaji ostatnim burikdm, co maji délat. Cytotoxické CD8+ T-lymfocyty
putuji do mista infekce, kde zabijeji buriky vlastniho téla, které jsou nakazené virem. Kdyz burika
zemfre, tak virus neni schopny dokoncit svij cyklus a rozmnozit se. Zdravé buriky se uz nenakazi, a to
je zakladni mechanismus obrany proti virim.

T-lymfocyty kromé efektorovych bunék vytvareji i pamétové buriky. Ty se neprojevi pfimo pfi
infekci, ale az pfi dalSim setkani se stejnym patogenem a imunitni odpovéd pak trva kratsi dobu.

V projektu, na jehoz financovani jsme ziskali ERC grant, budeme studovat mechanismus, pti kterém
T-lymfocyty vytvari efektorové i pamétové buriky. Existuje spoustu rozdilnych modeld, které
popisuji, jak je mozné, ze vznikaji dva rdzné typy potomstva T-lymfocytl. My si ale myslime, Ze to
funguje trochu jinak, nez jak je popisovano v ptedchozich navrzenych modelech. Mame predbéind
data a hypotézu, kterou diky nové obdrzenému grantu ovéfime.

Je to podobné jako se vznikem vesmiru. KdyZ se divdame na oblohu a vidime hvézdy, tak si mGzeme
jen domyslet, co bylo na zaédtku a jak probéhl velky tfesk. Z hlediska imunologie je to podobné.
Celkem jednoduse se da studovat, co se déje pfi infekci. Kdyz ¢lovéka napadne patogen, tak je
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snadné zjistit, jaké buniky ma v krvi, ale je tézké vymyslet, co bylo na zacatku, a jak se jeden T-
lymfocyt aktivoval a rozmnozil. Buriky se navic pfi in vitro experimentech chovaji jinak nez
v lymfatické uzliné, kde dochazi k jejich aktivaci.

Nase hypotéza spojuje vSechny zdanlivé nespojitelné predchozi modely. Kazdy model ma tak trochu
pravdu, ale ne Uplné. Vime, jaké pokusy vedly k pfedchozim teoriim, ale my jsme navrhli vlastni
experimenty, které jesté nikdo neproved|, a které nam pomuzou ovéfit nasi teorii. Budeme
kombinovat mysi genetiku, mysi imunologii, transkriptomiku a bioinformatiku.

Vas vyzkum je zakladni a neni primarné zaméreny na konkrétni vyuZiti v praxi. Mohl byste popsat,
¢emu by tento vyzkum mohl pomoct?

Imunologie ma vidycky blizko k aplikaci v praxi. Imunitni systém hraje roli v mnoha nemocech, at uz
jsou to infekce, nddorova onemocnéni nebo transplantace. My samoziejmé nevyvijime konkrétni
aplikaci, ale kdyz zjistime, jakym zplsobem vznikaji efektorové i pamétové T-lymfocyty, tak to pak
muUZeme modulovat.

Pti vakcinaci nepotiebujeme akutni odpovéd' a efektorové bunky. Pokud bychom znali
mechanismus, kterym vznikaji efektorové buriky, tak mtzeme jejich tvorbu zastavit a designovat
vakciny tak, aby vznikaly jen pamétové buriky. Pro télo by to byla mensi zatéz a u nékterych
pacientl by to mohlo potlacit vedlejsi Gcinky. Dalo by se to vyuzit i pfi vyvoji imunoterapii proti
nadordm. To, co studujeme, je relevantni ke vSemu, co déla adaptivni imunitni systém.

Prestizni ERC grant jste ziskal uz podruhé. Jak obtizné bylo tyto granty ziskat v porovnani
s ceskymi granty?

Je pravda, e lidi, ktefi dostali nejprve ERC Starting grant a poté i ERC Consolidator grant, v Cesku
nemame mnoho. V oboru Imunita a infekce ziskalo Cesko zatim jen 2 ERC granty a oba jsem ziskal
ja. Rikd se, Ze ERC granty jsou zapado-centrické a u imunologie je to jesté zfeteln&jsi.

Ale jak je to tézké v porovnani naptiklad s granty od Grantové agentury CR (GACR)? J4 nevim. J3
jsem nedostal GA CR na dva nejlepsi projekty, které jsem podal. Ziskat GA CR neni tak jednoduché,
pokud ¢lovék neni zavedeny $edesatnik. GA CR ale urcité nechci hanit, protoze podporuje i nas
vyzkum na jinych projektech. Uspé$nost u GA CR je 13—-14 % a ERC je je$té o néco kompetitivnéjsi,
ale v zasadé si myslim, Ze napsat grant pro GA CR a ERC neni zas tak rozdilna disciplina.

V tom se nazorem trosku liSim od ostatnich lidi. Samoziejmé, Ze ma ERC svoje specifika, ale to ma
kazdy grant. ERC ma vétsi miru rizika. Projekt nesmi byt pfilis malo riskantni a objevny, ale zaroven
to nesmi byt nemozné a najit tu hranu maze byt ndro¢né. Castokrat se stdva, 7e jeden recenzent
fekne, Ze to je nuda a projekt nema objevny aspekt a druhy recenzent fekne, Ze je pfilis riskantni.

ERC je na pét let. Je to vic penéz, ne? kdy? ¢lovék 7ada o GA CR na tfi roky, a to by mélo byt v ndvrhu
zohlednéno. Autor musi myslet na to, aby mél projekt smysl, a aby myslenku, kterou ma v hlavé,
dobfe sepsal a odlvodnil na papire. Je dobré mit predbézna data a ukazat, Ze to jde provést, ale

i pfiznat moZna rizika, kterd v projektu jsou. D4 se ofekavat, Ze béhem péti let nebude viechno
probihat podle planu, a proto je dobré do ndvrhu zahrnout i alternativni pfistupy, kterymi ¢lovék
mUzZe reagovat at uZ na technické problémy nebo necekané vysledky.
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ERC ma sice n&jaka specifika jind nez GA CR, ale samotné psani navrhu je stejné. Neni to tak, Ze by
nékdo mél kurz na psani GA CR a nékdo zase ERC. Projekt musi davat smysl. Nem(Zu psat projekt na
néco, co uz nékdo vyresil a ja to jenom nevim. Musim byt sezndmeny s oborem a hlavné pfinést
nové myslenky, coz neni Uplné jednoduchd véc a mozina se to zanedbdva. Grant by se mél ¢ist
hezky, jako pohadka. Recenzent nechce nic lustit a hledat hlavni myslenku projektu. Na prvni
precteni musi byt z navrhu patrné, co chce tesitel délat a proc, jaké vysledky se daji o¢ekdvat a co
budou znamenat.

Co byste poradil védci, ktery se o tento grant chce uchazet?

Kromé ndvrhu projektu hodnoti ERC i osobu fesitele. ERC je velmi selektivni a ¢lovék by se mél
podivat na svUj Zivotopis a rozmyslet se, jestli ma dostatec¢né zkusenosti v oboru.

A také zalezZi na tom, jestli fesitel Zada o Starting grant, Consolidator grant anebo Advanced grant.
Pro Zadost o Starting grant musi mit za sebou Uspésny postdoktoralni pobyt. U Consolidator grant(
musi ukazat, Ze ma svoji nezavislou skupinu, ktera byla produktivni a dokazala sepsat zajimavé
publikace. U Advanced ERC grantu musi byt rfeSitel extra svétova tfida. Takovych lidi mdme u nds
velmi malo, a proto i téch Advanced ERC grant( v biologii a mediciné mnoho Cechdl neziskalo.

Ja samoziejmé nechci nikoho odrazovat. Kdyz jsem se zucastnil informacniho dne pred Zadosti

o prvni ERC grant, tak mé to skoro odradilo, ale je dllezZité védét, podle jakych kritérii se Zadosti
posuzuji. Pokud si nejste jisti, jestli mate se svym projektem $anci, tak se podivejte na granty, které
byly obdrzeny v minulych letech v tom samém oboru. Podivejte se na publikaéni aktivity resitell

a jestli jste na obdobné Urovni.

Pokud ERC grant neobdrzite, ale vas navrh je dobry, tak mate Sanci dosahnout na grant ERC CZ.
A i kv@li tomu ma smysl si o ERC grant zazadat. Clovék nemusi byt ve skupiné vyvolenych, ktefi ERC
grant dostanou, ale i v zavésu se da dosahnout na financovani formou ERC CZ grantu.

DriitelG ERC grantl v Cechach stile moc neni. Pro¢?

To je problém celé vychodni ¢asti EU. Je to deficit, ktery pretrvava z dob komunismu. Véda tu neni
tak rozvinuta jako v zdpadnich statech EU a nepodafilo se ndm to pfemostit a dostat se s védou na
zépad. Je tu malo lidi, ktefi u nds maiji at uz papirovou kvalitu a dobry Zivotopis, nebo realnou kvalitu
a umi dat dohromady projekt, ktery by mél sanci ziskat ERC grant. U nas je kvalitnich lidi méné nez
tfeba v podobné velkém Rakousku, a proto tu mame i méné ERC grantd.

Jak obtizné je v Cesku, i pokud to porovname se zahraniéim, stat se mladym védcem, ktery ma
vlastni vizi a chce zahdjit vlastni vyzkum?

V biologickych védach je hlavni meznik kariéry ziskat nezavislou pozici a mit vlastni laboratof.
Nezavislych pozic je omezeny pocet a financovani je limitované. Cim prestizné&jsi je instituce, tim
vétsi je konkurence a tim tézsi je takovouto pozici ziskat. U nds to bude lehéi nez na Harvardu, na
Oxfordu nebo na Institutu Maxe Plancka. Podle mé by se mélo takovych pozic otvirat vice, protoze
Ceska véda se zlepsi, jen pokud sem dostaneme mladé nadéjné védce, ktefi dostanou penize a Sanci

se projevit.
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Kazda nova generace mladych védcl by méla dostat vétsi prostor nez ta predchozi a pak se
postupné mlzeme dostat na Uroven zdpadu. Tendence dat Sanci mladym tu docela je. Mladi védci si
mUZou zazadat o financovani z program@ JUNIOR STAR, Primus nebo napfiklad Lumina quaeruntur.
Financovani je ale vétSinou poskytovano jen na ¢tyfi nebo pét let, a to je v naSem oboru pfilis kratka
doba na to, aby ¢lovék skuteéné prokazal svdj potencial. V Cesku bohuZel neexistuje 7adny
pokracovaci program, ktery by pomohl mladym védctim po skonéeni juniorskych programu. Bylo by
potFeba, aby v Cesku vznikla obdoba ERC Consolidator grantu. Pro moji laboratof to bylo pfesné to,
co jsme potrebovali. Kdybychom ERC grant nedostali, tak bychom museli soutézit s lidmi, ktefi jsou
o0 20 let starsi, maji vice ¢lankd v oboru a lepsi Zivotopis.

Pak je tu silnd administrativni zatéz a casté kontroly. Védclm by se mélo vice véfit. Penize stejné
prochdzeji pres Ucetnictvi Ustavu, ktery je auditovdn, takZe se nemuze stat, Ze by si nékdo za
grantové penize koupil auto. Neni nutné délat komplikované kontroly, které védce zatézuji a zdrzuji
je od védecké prace. Kdyz jsem ziskal karierni evropsky EMBO Installation grant, tak jsem mél
volnost v tom, jestli nakoupim pfistroje nebo zaplatim zaméstnance. Na konci roku jsem vyplnil
kratkou tabulku, kde se vyplnily naklady, a to bylo vSechno. KdyZ to nékde jde, tak proc to takto
nefunguje u nds? Tohle je véc, kterd by se podle mé méla zlepsit.

Dalsi problém ceské védy je, Ze se tady kladl diraz na vybaveni, ale malo se investovalo do lidi.
Vznikly tu velké infrastruktury, které jsou srovnatelné se zdpadnimi univerzitami, coz je skvélé, ale
bez excelentnich védcli se nemUizZou vyuzit na feseni kvalitnich projektl. Uprednostnily se stroje
pred lidmi, a to je také problém.

Ale at neskonéime tak negativné. Ceskd véda se zlep$uje a vidim to i u imunologie. Kazda nova
generace védcl je lepsi nez ta predchozi. Mladi védci jezdi ¢astéji do zahranici na celé studium nebo
postdoktorandské pozice a pak se k ndm vraci s novymi znalostmi a zkusenostmi. V mé generaci
neodjizdélo na PhD do zahranici tolik lidi, ted'je to ¢astéjsi a studenti jezdi do zahraniéi i na
magisterské studium. Ted uz jde jen o to, jak mladé ¢eské védce udrzet ve védé, jak jim zajistit
financovani na védecké projekty a jak je dostat do systému tak, aby do néj prorostli a dostali Sanci

v ném pokracovat i po skonceni jejich juniorskych granta.
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