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Nizev projektu pokusii

Vyzkum patogeneze neuropsychiatrickych onemocnéni se zaméienim na vyznam bunéénych
subpopulaci v mozku
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Kligova slova - maximdiné 5 | My$; mozek; neuropsychiatrické poruchy; zvifeci modely; patogeneze

Uéel projektu pokusi - oznacte jej ki'izkem (x) do prdzdného policka

X | zakladni vyzkum

X | translaéni nebo aplikovany vyzkum

vyvoj, vyroba nebo zkouseni kvality, G&innosti a nezdvadnosti 1€¢iv, potravin, krmiv a jinych latek nebo
vyrobki

ochrana pfirodniho prostfedi v zajmu zdravi a dobrych Zivotnich podminek lidi nebo zvitat

zachovani druht

vy§§i vzdélavani nebo odborné piiprava

trestni fizeni a jiné soudni f'izeni

Cile projektu pokusii (napi. feSené védecké neznamé nebo védecke ¢i klinické potieby)

Cilem studie je pochopeni d&ji, které hraji kliovou roli v patofyziologii zdvaznych neuropsychiatrickych
onemocnéni ve vybranych experimentalnich modelech. Pochopeni t&chto d&ji je diileZitym krokem k vyvoji novych
postuptl v prevenci, diagnostice a 16€bé& téchto onemocnéni a pfidruZenych komorbidit.

Pravdépodobné potencidlni pFinosy projektu pokusii (jak by mohlo byt dosaZeno pokroku ve vaSem védnim
oboru nebo jaky pfinos by z néj &lovék &i zvifata mohli mit)

Vystupem projektu bude roziifeni znalosti o pfiginach a priibéhu vzniku zdvaZnych neurologickych a
psychiatrickych onemocnéni, coZ umoZni zefektivnit prevenci, diagnostiku a 1é¢bu téchto onemocnéni s cilem
zlepSeni kvality Zivota pacientiim. Studie spadaji do oblasti zdkladniho a translaéniho vyzkumu, ktery nelze nahradit
alternativni cestou, protoZe se jedna o méfeni systémovych parametri. Tyto experimenty nelze provadét jinak nez

s pouZitim laboratornich zvifat.

Druhy a p¥iblizné poéty zvifat, jejichZ pouZiti se predpoklada

Jako animdlni model budou pouZity laboratorni my$i (inbredni BALB/c, FVB, C57BL/6, CD1, ICR véetné
odvozenych GMO modeld a rekombinantnich kmenti). Za uéelem pokusi budou pouZivana zvifata jak dospéla, tak
v rliznych stadiich vyvoje k uréeni vékové specifickych mechanizmti etiopatogeneze a vyhledavani novych
terapeutickych cilii pro 1é&bu a prevenci zdvaZnych neuropsychiatrickych onemocnéni. Pfedpoklddany pocet
pokusnych zvitat je 500 jedinci za rok.

Jaké jsou oekavané nezadouci uinky u zvifat? Jaka je navrhovana mira zdvaznosti? Jak bude se zvifaty
naloZeno po skonceni pokusu?

Operaéni zakroky a veskeré potencidlng bolestivé zdsahy budou probihat v plné anestezii. Po operaci jsou zvifata
umisténa do kontrolovaného prostfedi a jejich stav peclivé monitorovan. Klasifikace zdvaZnosti projektu pokusii
v kategorii stfedni je z diivodu planovanych operaénich zékrokd na zvifatech (Vyhlaska ¢.419/20128b., o ochrané
pokusnych zvitat Piiloha 9 odstavec 5c). Pokusy a pouZité techniky jsou peclivé planovény tak, aby se
minimalizoval poget pokusnych zvifat a stejné tak jejich p¥ipadna bolest, utrpeni a strach. Odhad potfebného po¢tu
zvifat je provadén s pomoci statistickych metod (napf. power analysis). Poéty pokusnych zvifat jsou vzhledem

k poétu pokusnych skupin minimélni. Podty jsou optimalizovany k potfebam statistického zpracovani a validité
vysledkii. Po ukonéeni pokusu budou zvifata humanng usmrcena.

Uplatiiovini 3R (replacement, reduction, refinement)

Nahrazeni pouZivani zvifat: Uved'te, pro¢ je nutné pouZit zvifata a pro¢ nemohou byt vyuZity alternativy bez
pouZiti zvifat. .

Projekt pfedpoklada pfedevsim experimenty in vivo, nebot’ vyZaduji komplexni zapojeni a interakce v celém mozku,
¢i interakce s jinymi organy. Planované experimenty nemohou byt v disledku podstaty projektu (translaéni vyzkum,
pochopeni lidskych onemocnéni) nahrazeny in vitro pokusy, nebot’ in vitro preparaty postradaji komplexni zapojeni
a interakce v rdmci celého mozku. Pokud bude moZné nékteré parametry testovat v in vitro podminkach, pfistoupi se
k jejich vyuziti. Bezobratlé Zivoéichy rovnéz nelze vyuzit z dlivodu odlidné struktury a funké&ni organizace jejich
nervového systému v porovnani s CNS savcil. K nahrazeni a sniZeni po€tu zvifat pfispéji metody poéitatovych
simulaci, které jiZz pouzivame. Vyhoda téchto simulaci je prospéind, pokud mohou byt vysledky ovéfeny a
otestovany v experimentu na zvitatech.

Omezeni pouzivani zvitat: Vysvétlete, jak lze zajistit pouziti co nejmensiho poétu zvifat.

Poéty zvitat je moZné omezit sdilenim vzorkii a dat ziskanych v piedloZenych experimentech jak na narodni, tak
mezinarodni trovni (napf. Open Science Network atd.) nebo pouzitim metod, které zvy3uji vytéznost pokusa. Tyto
postupy jiZ provadime a budou pouZity i v tomto projektu. Dal3im krokem k redukeci poétu zvifat je peclivé
plénovani a odhad potfebného podtu zvifat s pomoci statistickych postuptl. Poéty pokusnych zvifat jsou vzhledem k




poctu pokusnych skupin minimélni vzhledem k potiebdm statistického zpracovéni a validit€ vysledki.

Setrné zachézeni se zvitaty: Vysvétlete volbu druhu zvifat a proé se v pfipadé tohoto zvifeciho modelu jedné o
nejsetrnéjsi pouziti z hlediska védeckych cili.
Vysvétlete obecna opatreni, ktera budou pfijata za i¢elem sniZeni ijmy zpusobené zvifatlim na minimum.

Setrné zachazeni je zkvalitnéno zavad&nim adekvatnich operaénich technik a pooperaéni péce, které minimalizuji
bolest. Dile se jedna o kroky, které miniaturizuji konektory a nahravaci zafizeni pouZivanych k zdznamtim
elektrické a/nebo optické aktivity.




