NETECHNICKE SHRNUTI PROJEKTU POKUSU (PP38)

Nizev projektu pokusi
Percepéni zmény indukované psilocybinem a jejich elektrofyziologické korelaty v animalnim serotonergnim modelu
schizofrenie

Doba trvani projektu pokust Experimenty budou probihat od 1.7.2018 — 1.7.2021

Klicova slova - maximdiné 5 EEG, elektrofyziologie, zdrojova analyza, inverzni problém

Utel projektu pokusii - oznacte jej kFizkem (x) do prazdného policka
x| zékladni vyzkum
| translaéni nebo aplikovany vyzkum
.| vyvoj, vyroba nebo zkouseni kvality, G¢innosti a nezavadnosti Ié¢iv, potravin, krmiv a jinych latek nebo vyrobki
__ ochrana pfirodniho prostedi v zajmu zdravi a dobrych Zivotnich podminek lidi nebo zvifat
| zachovani druht
| vy$5i vzdélavani nebo odborna pfiprava
trestni Fizeni a jiné soudni Fizeni

Cile projektu pokusi (napf. feSené védecké nezname nebo védecké i klinické potfeby)

Cilem této studie bude prokazat existenci vizudlnich percepénich zmén v animalnim serotonergnim modelu psychézy
vyvolaném serotonergnim psychedelikem psilocybinem. Pro prikaz vizudlnich zmén bude nutné realizovat n&kolik
vzajemné se dopliujicich experimentd, které by hypotézu existence téchto percepénich zmén potvrdily:

1) Prilkaz na zaklad¢ behavioralnich testii: v jednoduchém kognitivnim testu bude zvite trénovano k alternaci pfi feseni
ulohy podle dvou typii vizualnich stimuld, statického a pohyblivého. Motivaci k iniciaci bude mirny averzivni podnét.
Nasledné pii zvladnuti tréninku bude podano akutné psychedelikum psilocybin a bude sledovana schopnost zviiete Fesit
danou tlohu. 2) Priikaz na zakladg elektrofyziologickych m&feni: v oblastech vizualniho kortexu a lateralniho
genikulatniho jadra thalamu (LGN) bude simultinné registrovana elektrick4 aktivita mozku za podminek
statické/pohyblivé vizualni stimulace v ramci feSeni behaviorélni ulohy. Piedpokladem je, Ze intoxikovana zvifata odpovi
na staticky stimulus obdobné jako zvifata neitoxikovana na dynamicky, a to jak behavioraln&, tak mozkovou aktivitou.

PravdEpodobné potencidlni pFinosy projektu pokusi (jak by mohlo byt dosazeno pokroku ve vasem védnim oboru
nebo jaky pfinos by z ngj ¢lovék ¢i zvifata mohli mit)

V nasi studii jak behaviorang, tak elektrofyziologicky ovétime, zda potkan v priib&hu intoxikace vizudlné halucinuje.
Pokud se podafi vizualni percepéni zm&ny u intoxikovanych potkant prokdzat, vyrazné to zvysi translaéni validitu
animélniho serotonergniho modelu psychézy. Vyvinutd metodika bude obecné vyuzitelnd k fadé dalsich experiment(
porovnavajicich funkce lidského a potkaniho mozku. Prace by méla prohloubit znalosti o neurobiologii schizofrenie a
vizudlnich halucinacich (neurobiologie halucinaci nebyla doposud jednoznacn& vysvétlena) a tim tak eventuelns pFispét i
k vyvoji novych terapeutickych postup/metod pro jejich lé&bu.

Druhy a pFiblizné poéty zviFat, jejich pouziti se pfedpoklada

Experimenty budou provedeny na potkanich samcich kmene Long Evans, o vaze 200 — 350 g. Celkem bude pouZzito
 maximalng 100 jedincd. _ 7

Jakeé jsou ocekavané nezadouci (¢inky u zvifat? Jakd je navrhovana mira zavaznosti? Jak bude se zvitaty nalozeno po

skonceni pokusu?

Stedni zavaznost: V8echny testy mohou zvifeti zplisobit pouze kritkodoby stres. Zvifata budou usmrcena dekapitaci nebo

nejéastéji pfedivkovanim isofluranovou anestézii a poté deponovana v kafilernim boxu.

Uplatiiovani 3R (replacement, reduction, refinement) _

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

V téchto pokusech neni mozné zvitata (v tomto ptipadé potkany) nahradit (napf. alternativa buné&&nych kultur nemize byt
v tomto piipadé pouzita).

Omezeni pouzivani zvirat: Vysvétlete, jak lze zajistit pouziti co nejmensiho poctu zvitat.

K dosazeni statisticky relevantnich vysledkd je naplanovan nejmensi nutny pocet zvifat.

Setrné zachazeni se zvitaty: Vysveétlete volbu druhu zvifat a pro¢ se v pfipadé tohoto zvifeciho modelu jedna o nejsetrngjsi
pouziti z hlediska védeckych cili.

Vysvétlete obecna opatfeni, ktera budou pijata za ucelem snizeni ijmy zpiisobené zvifatim na minimum.

Se zvolenym kmenem potkanii mame v nasi laboratofi dlouholeté zku3enosti, provedeni experimenti i zplisob euthanasie
Jsou ke zvifatiim v rdmci moZnosti maximalné Setrné.




