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Anotace:

Neurodegenerativni onemocnéni jsou charakterizovana progresivnim postizenim funkce a zanikem nervovych bunék.
Pro vyrazny narust jejich vyskytu v souvislosti se starnutim populace vyspélych zemi patfi neurodegenerace mezi
hlavni priority evropského biomedicinského vyzkumu. Ve spolupraci vyzkumnych skupin Neurologické a Psychiatrické
kliniky s dal$§imi tymy 1. LF UK chceme rozvijet perspektivni sméry studia neurodegenerativnich mechanismu
zejména u Parkinsonovy a Huntingtonovy nemoci a dalSich extrapyramidovych onemocnéni, Alzheimerovy a Pickovy
nemoci a dalSich demenci, roztrouSené sklerdzy, psychotickych poruch, poruch nalady a dalSich neuropsychiatrickych
onemocnéni v€etné poruch spanku a bdéni. Navrh projektu navazuje na kongici Vyzkumny zamér MSM0021620849.
Dil&i témata a cile projektu:

1. Klinické, genetické, neuropsychologické, elektrofysiologické a funkéné zobrazovaci studie u neurodegenerativnich
onemocnéni. Vyzkum kognitivnich, Fecovych, okohybnych a autonomnich poruch, poruch stability, chize a dalSich
pohybovych stereotypll ve srovnani s fyziologickym starnutim. Studium efektl hluboké mozkové stimulace, jednotkové
neuronalni aktivity bazalnich ganglii a kortikalni, subkortikalni a misni excitability. Matematicka analyza a modelovani
abnormalnich pohybl a pohybovych stereotypl u neurodegenerativnich onemocnéni. Sledovani poruch regulace
spanku a bdéni, mechanismu narkolepsie a dal$ich spankovych poruch.

2. Analyzy diagnostickych markerd a vztahG mezi vybranymi klinickymi, neuropsychologickymi, genetickymi,
imunologickymi a zobrazovacimi parametry demyelinizanich onemocnéni s cilem upfesnit podil neurodegenerace a
dal$ich patogenetickych mechanism, zlepSit detekci onemocnéni a prognostické hodnoceni moznosti imunomodulaéni
a symptomatické lécby. Studium farmakokinetiky a farmakodynamiky lé€iv pro objektivizaci terapeutické uc€innosti.
Studie biotransformace nox, markerd oxidaéniho stresu, vyhledavani metabolitd vyznamnych z hlediska mozného
podilu environmentalnich toxind na neurodegeneraci. Historicky pfinos A. Picka, O. Fischera a dalSich osobnosti
prazské |ékafské fakulty vyzkumu neurodegenerace. Experimentalni modely neurodegenerace pro studium moznosti
preventivniho, lé¢ebného a rehabilitacniho plsobeni.

3. Studium vztah( mezi klinickymi projevy psychopatologie a jejich funkénimi a strukturalnimi korelaty na molekularni
a bunééné urovni s cilem jednak sledovat déje na urovni mozku, autonomniho nervového systému, biologickych
rytmd, endokrinniho a imunitniho systému, které doprovazeji specifické psychopatologické procesy (vznik a progrese
degenerativnich demenci, depresivni poruchy, schizofrenie), jednak nalézt biologické znaky onemocnéni a nitrobunééné
cile pusobeni novych psychofarmak.

4. Studium interakce biopsychosocidlnich faktor(i v etiopatogenezi a predikci prabéhu neuropsychiatrickych chorob se
zvlastnim zaméfenim na roli traumatického stresu. Studium metabolickych, endokrinnich, behavioralnich, kognitivnich a
pohybovych zmén ve spektru poruch pfijmu potravy a komorbidnich onemocnéni (poruchy pozornosti s hyperaktivitou,
poruchy osobnosti, agresivita, zavislosti). Neurologicka a psychiatricka rizika alkoholu a dalSich navykovych latek a
jejich 1é€ebnych nahrad. Vyzkum vedlejSich G¢inkd a rizik [éCiv a latek s navykovym potencialem.



