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NETECHNICKE SHRNUTI PROJEKTU POKUSU

Nazev projektu pokusii

Mechanismy epileptogeneze a iktogeneze na tirovni jednotlivych inhibiénich neurond jako potencialni cil
terapeutické intervence

'Doba trvani projektu pokust | 5 let U6 / 1023
Kli¢ova slova - maximdlné 5 | epileptologie, optofyzmlogle zachvat, funkéni zobrazovani

Ucel _projektu pokusi - oznacte jej kfizkem (x) do prdzdného policka

x_ zdkladni vyzkum

translaéni nebo aplikovany vyzkum

- Vyvoj, vyroba nebo zkouSeni kvality, uginnosti a nezavadnosti 1é8iv, potravin, krmiv a jinych latek nebo
vyrobkil

 ochrana pfirodniho prostedi v z4jmu zdravi a dobrych Zivotnich podminek lidi nebo zvitat

' zachovani druhi

- vy$88i vzdélavani nebo odborna pfiprava

__trestni fizeni a jiné soudni fizeni

Cile projektu pokusi (napf. feSené védecké neznamé nebo védecké &i klinické potieby)

Epilepsie vyznamné snizuje kvalitu Zivota a je doprovazena fadou neuropsychiatrickych komorbidit. Sou¢a
lécba epilepsie je neuspokojiva, nebot’ je pouze symptomaticka, méa fadu nezddoucich G&ink( a u tretiny
paCIentu zachvaty na farmakologickou létbu odpovidaji minimalng, &i vibec. Zkvalitnéni, & vyvoj nové a
ucinné 1é¢by epilepsie vyzaduje detailni znalost mechanismii vzniku a $ifeni zachvatii na Grovni jednotlivych
bun€k a neurondlnich okruhd. Cilem projektu je pochopeni mechanismii epileptogeneze a iktogeneze s
bunéénym rozliSenim, které umozni nasledny vyvoj cilené 1é¢by.

Pravdépodobné potencidlni pfinosy projektu pokusi (jak by mohlo byt dosaZeno pokroku ve vasem védnim
oboru nebo jaky prinos by z n&j lovék ¢&i zvifata mohli mit)

Identifikace, specifickych bunéénych cili, které budou na zakladé molekularniho p&é&ni 'j“édnotlivych
neurondlnich podtypii Iépe zacilitelné specifickymi farmaky.

Druhy a pFiblizné polty zvifat, jejichZ pouZiti se predpoklada

V pokusu se pocita s vyuzitim transgennich mysi nesoucich gen pro restrikéni endonukleazu (Cre), nebo
fluorescencni protein exprimované pod specifickym promotorem. V pro_lektu Je pocitano s pouzitim 90 mysi
_ro¢né. Jedna se o projekt zahmujici velky tym. s, 44570
Jaké jsou o&ekéavané nezadouci ucéinky u zvitat? Jaka | je navrhovana
nalozeno po skonceni pokusu?

ira zavaznostl? Jak bude se zvitaty

U zvifat bude v hluboké anestezii provedena invazivni operace zahrujici kraniotomii. Zvitata budou mit
indukovanou epileptiformni korovou aktivitu pomoci kanylou dodaného farmaka, nebo na podkladé genetické
modifikace. Kvalifikace zavaznosti pokusu - stfedni. Po skonceni pokusu budou zvifata schvalenym zptisobem
usmrcena (cervikalni dislokace v hluboké anestezii).

Uplatiiovani 3R (replacement, reduction, refinement)

Nahrazeni pouZivani zvifat: Uved'te, pro¢ je nutné pouzit zvifata a pro& nemohou byt vyuzity alternativy bez
pouziti zvirat.

Alternativni metody nepostihuji sloZitost neokortexu savei. Epileptogeneze a iktogeneze v savéim mozku nelze

studovat pomoci neanimalniho modelu. Napfiklad pro tvorbu pogitagového modelu jsou nezbytna (inter alia)
_prave ta data, ktera ma pfinést tato studie.

Omezeni pouzivani zvifat: Vysvétlete, jak lze zajistit pouz:tl co nejmensiho poétu zvifat.

Zvolené poéty my3i v jednotlivych skupinach jsou nezbytné s ohledem na teoreticky vytézek experimentia
nutny objem dat pro statistické vyhodnoceni.

Setrné zachazeni se zvifaty: Vysvétlete volbu druhu zvitat, a pro¢ se v pfipadé tohoto zvifeciho modelu jedna o
nejSetrnéjsi pouziti z hlediska védeckych cili.
Vysvétlete obecna opatieni, ktera budou pfijata za i€elem sniZeni ijmy zplsobené zvitatim na minimum.

Zvitata budou ustdjena standardnim zpiisobem. Se zvifaty bude zachazeno Setrnym zpiisobem a jejich
zdravotni stav bude denné sledovan.




